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1. GIRIS VE AMAC

Yenidoganlarda, o6zellikle de prematiirelerde eritrosit transfiizyonu ¢ok sik

yapilan ve alternatifi olmayan bir tedavi seklidir. Transfiizyon gereksinimini ortaya

cikaran nedenlerin basinda kan kayiplar1 ve prematiire anemisi gelir (1, 2). Kan

kayiplar1 daha ¢ok kanamalar veya kan 6rneklemelerine bagl olarak gelismektedir.

Prematiire anemisi ise, zamaninda dogan bebeklerde goriilen yenidogan anemisinden

farkli olarak semptomatik, daha erken ve derin bir sekilde karsimiza ¢ikmaktadir (3).

Prematiire anemisinin siddetinin azaltilmasi ve/veya Onlenmesi i¢in baz1 yontemler

gelistirilmistir (4, 5). Bu yontemler soyle 6zetlenebilir:

R/
L X4

Iyatrojenik kayiplarmn azaltilmas:

% Gobek kordonunun ge¢ baglanmast

R/
°e

Aneminin siddetinin azaltilmast i¢in demir ve vitamin desteginin

verilmesi

R/
°e

Eritropoezin uyarilmasi i¢in rekombinan insan eritropoetini kullanilmasi

Ancak bu Onlemlerin transfiizyon gereksinimini azaltmakla birlikte tiimiiyle

onleyemedigi bilinmektedir. Prematiire yenidoganlarda anemi igin transfiizyon

gereksinimi eritrosit transflizyonlari ile karsilanir.

% Eritrosit transflizyonlari:

O

Allojeneik transfiizyonlar: Tek bir vericiden kan alinip, eritrosit
siispansiyonu  hazirlanmast  ve daha  sonraki transfiizyon
gereksinimleri i¢in birka¢ pediatrik torbaya boliinmesi ile
gerceklestirilir.

Otolog transfiizyonlar: Dogum sirasinda kordon kani toplanarak
eritrosit siispansiyonu hazirlanmas1 ve daha sonraki transfiizyon
gereksinimleri i¢in birka¢ pediatrik torbaya boliinmesi ile

gerceklestirilir.



Transfiizyon gereksiniminin belirlenmesinde hemoglobin ve hematokrit
degerlerinin diisiikliigli, doku oksijenlemesinin bozulmasi, apne, tasikardi gibi
bulgular 6nem tagimaktadir (6). Eritrosit transflizyonunda temel ama¢ doku
oksijenlenmesini saglamak ve aneminin klinik bulgularini ortadan kaldirmaktir (1, 2,
7). Ancak, yenidoganlarda kan transfiizyonlar1 belirgin kanitlara dayandirilmaksizin
klinik deneyimlere gore farkli endikasyonlarla uygulanmaktadir (8). Bu alanda bazi
pratik yaklagimlar gelistirilmis olsa da son yillarda hizla degiskenlik gosteren hasta
popiilasyonu ve dagilimi nedeni ile 6zellikle ¢cok diisiik dogum agirlikli (CDDA)
prematiirelere verilen kan transflizyonlarinin sayis1 giderek artmaktadir (7, 9). En
fazla kullanilan kan transfiizyonu yontemi, allojeneik kan transfiizyonudur ancak bu
yontem baslica immun, hemolitik ve enfeksiydz komplikasyonlar1 da beraberinde

getirmektedir (5, 10).

Son yillarda, yenidogan anemisinde farkli bir kan transfiizyonu yontemi
olarak otolog kordon kanindan hazirlanan eritrosit slispansiyonlarinin transfiizyonu
giindeme gelmistir. Bu yontemle allojeneik transfiizyonlara bagli gerceklesen
komplikasyonlarin 6nlenmesi hedeflenmistir (10, 11). Giliniimiizde otolog kordon
kaninin diisiik dogum agirlikli (DDA) yenidoganlarda eritrosit transflizyonu igin
alternatif bir yontem oldugu kabul edilmektedir (10). Kordon kani ve eriskin bagis¢i
kanindan hazirlanan eritrosit siispansiyonlarinin saklama siiresince ne tiir
degisikliklere ugradig iilkemiz kosullarinda ilk kez, 2007 yilinda Dr. Rola Tokan’in
"Otolog Kordon ve Eriskin Bagis¢i Kanindan  Hazirlanan  Eritrosit
Stispansiyonlarinin =~ Saklama  Kosullart  Sirasinda  Olusan  Degisikliklerin
Karsilastirilmast ve In-vitro Giivenilirligin Incelenmesi" adli tez c¢alismasinda
arastirilmistir. Bu ¢alismadan elde edilen veriler ve bilgiler 1s181inda kordon kaninin
in-vitro kosullarda bagis¢1 kandan hazirlanan eritrosit siispansiyonlar1 ile benzer
giivenilirlige sahip oldugu gosterilmistir. Otolog kordon kaninin immiinolojik ve
mikrobiyolojik agilardan allojeneik kana gore daha az komplikasyon riski tasima
olasilig1 da goz oniline alindiginda, prematiire anemisinin tedavisinde alternatif bir

yontem olabilecegi belirtilmistir (12).



Prematiire yenidoganlarda otolog kordon kani transfiizyonun in-vivo etkinlik
ve giivenilirligini degerlendiren arastirmalar kisith sayidadir. Ulkemizde bu konuda
yapilmis bir ¢alisma yoktur. Bu calismanin amaci, CDDA’l1 prematiirelerde otolog
kordon kani ve allojeneik kan transfiizyonlarini in-vivo etkinlik ve giivenilirlik

acgisindan karsilastirmaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. FETAL KAN FiZYOLOJiSi

2.1.1. Fetal kan yapim

Cok hiicreli organizmalarda hiicre, doku ve organlarin birbirleriyle ve dis
ortamla baglantisin1 saglayan kan, viicutta kalp-damar sistemi denilen kapali bir
devre i¢cinde bulunmakta, dogumdan 6liime kadar bu sistem i¢inde siirekli dolasarak
gorevini yerine getirmektedir. Kan yapimi intrauterin hayatta ilk olarak yolk
kesesinde baslar. Ugiincii haftanin baslarinda yolk kesesi duvarindaki visseral
mezoderm iginde yer alan mezoderm hiicreleri, kan hiicreleri ve kan damarlarina
farklilagir. Anjioblast adi verilen bu hiicreler, anjiojenik hiicre kiimeleri olarak
adlandirilan kiime ve kordonlar olustururlar. Bunlar, daha sonra hiicreler arasindaki
yariklarin birbirleriyle birlesmesi sonucu kanalize olur. Merkezde bulunan hiicreler
ilkel kan hiicrelerine farklilasirken periferdeki hiicreler de yassilasip bu kan
adaciklarin1 doseyen endotel hiicrelerine dontsiirler. Kan adaciklar1 endotel
hiicrelerinin tomurcuklanmasiyla hizla birbirlerine yaklasir ve kaynastiktan sonra
kiigiik kan damarlarini olustururlar (13). Bu arada ilkel kan hiicrelerinin farklilasip
cogalmasi sonucu kan damarlarinin i¢inde hemoglobin igeren ¢ekirdekli eritroblastlar
olusur. Gelisim siireci i¢cinde bu hiicreler ¢ekirdeklerini kaybederler. Mezoblastik
donem ad1 verilen eritropoezin damar iginde ger¢eklesen bu fazi kisa siireli olup 2-
10. haftalar arasi donemi kapsar. Vitelliis kesesinde damarlar olustukca, kan kok
hiicreleri dolagima katilarak karaciger, dalak, timus ve son olarak da kemik iligine
gocerler. Bu dokulara yerlesen mezenkimal kaynakli kan kok hiicreleri daha sonra
eritroblastik, myeloblastik ve megakaryositik ana hiicrelere doniisiirler. Intrauterin 8-
10. haftalardan sonra eritroid seri liretim yeri karaciger olur ve bu evreye hepatik
donem denir. Karacigerde kan yapimi bagladiktan kisa bir siire sonra dalak ve lenf
diigtimleri de eritrosit yapimina katilirlar. Fetal yasamin ikinci yarisinda kemik
iliginde de eritrosit yapimi baglar ancak gestasyonun 20-24. haftalarina kadar baslica

hematopoetik organ karacigerdir. Bu haftalardan sonra kemik iligi gittikge on plana



gecer (myeloid donem) ve dogumdan 6liime kadar eritrositlerin normal yapim yeri

kirmizi kemik iligi olur (6, 14).

2.1.2. Hemoglobinin (Hb) yapis1

Hemoglobin, yasamin devamu icin gerekli olan, oksijeni tiim dokulara ileten ve
eritrositler tarafindan sentez edilen ¢ok 6nemli bir oksijen tasiyici proteindir. Normal
hemoglobinler o veya o benzeri (C: zeta) ve [ veya [ benzeri (e: epsilon,
y: gama) iki ¢ift polipeptid (globin) zinciri ile demir iceren "heme" gruplarindan
olusmus tetramerik molekiillerdir. Kompleks bir yapiya sahip olan hemoglobinde her
bir polipeptid zincirine bir "heme" grubu baglhdir (Sekil 2.1). Polipeptid zincirindeki
kimyasal farkliliklar farkli 6zellikte hemoglobinlerin olusmasina neden olur. Globin
zincirlerinin igerdikleri aminoasid sayilar1 ve dizilimlere gore olusan farkl
hemoglobinlerin oksijene olan ilgileri ve oksijen tasima Ozellikleri de degisiklik
gosterir. Embriyo, fetiis, cocuk ve erigkin eritrositlerinde normalde alt1 farkl
hemoglobin tanimlanmistir. Bunlar; embriyonik hemoglobinler: Gower 1, Gower 2
ve Portland, fetal hemoglobin: hemoglobin F, erigkin hemoglobinler: hemoglobin A,
ve hemoglobin A,’dir (15) (Tablo 2.1).

B zinciri |

o zinciri

Sekil 2.1. Hemoglobin molekiiliiniin yapisi



Tablo 2.1. Embriyonik, fetal ve eriskin donemde goriilen hemoglobinler

Hemoglobin tipi Tetramerik yapi Eriskin Yenidogan
Embriyonik
Gower 1 282 (2 zeta, 2 epsilon) 0 0
Gower 2 o,€; (2 alfa, 2 epsilon) 0 0
Portland Cav2 (2 zeta, 2 epsilon) 0 0
Fetal oYz (2 alfa, 2 gama) <%1 % 80
Eriskin
Hb A, P (2 alfa, 2 beta) % 95-98 % 20-30
Hb A, % 2-3 % 0,2

o0, (2 alfa, 2 delta)

2.1.3. Fetal hemoglobin yapim

Eritrositlerde hemoglobin sentezi intrauterin hayatin 2. haftasinda baglar.

Gestasyonun 4-8. haftalar1 arasinda embriyonik hemoglobinler baskin olarak

bulunurken karacigerde kan yapiminin baslamasiyla giderek azalirlar ve gestasyonun

3. ayinda tamamen kaybolurlar. Sekizinci haftadan sonra 6n plana ¢ikan Hb F 24.

haftada total hemoglobinin % 90’nini1 olusturur. 20. haftada kemik iligi kan yapimina

baslar ve igciincii trimestirde Hb F orami giderek azalir ve zamaninda doganlarda

yaklagik % 70-80, prematiirelerde ise % 97 oraninda bulunur. Postnatal yasamda Hb

F sentezi hizla azalmaya devam eder ve 6-12. aydan sonra eser miktarda; % 2’den

daha az oranda bulunur. Postnatal 12. aydan sonra total hemoglobinin % 90-95°ni Hb

Ay, % 1,5-3,4’nii Hb A, ve % 2’den azini ise Hb F olusturur (16) (Sekil 2.2).
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Sekil 2.2. Prenatal ve postnatal donemde hemoglobin zincir yapimi

2.1.4. Fetal ve eriskin hemoglobinlerin o6zellikleri

Plasentadan vena umblikalis yolu ile gelen kanin PaO, (parsiyel oksijen

12

basinci) degeri 30-35 mmHg oldugu halde fetiisiin bu kandan yeterli oksijeni nasil

aldig1 diisiiniilebilir. Fetal kanin dokulara O, tagima kapasitesi PaO, degeri diisiik

oldugu halde, anne kanindakine esdeger diizeydedir (17). Bu olayda fetiisiin baslica

hemoglobini olan Hb F’in O,’ne kars1 olan ilgisinin Hb A;’e gore daha fazla olmasi

onem tagsir (Sekil 2.3). Bunun nedeni Hb F’de y polipeptid zincirlerine, eritrositlerde

glikoliz yolu ile iiretilen ve Hb’nin dokulara oksijen birakmasini kolaylastiran 2,3

difosfogliserat (2,3-DPG) adli fosfat bilesiginin zayif baglanmasidir. Boylelikle,

belirli bir PaO, diizeyinde Hb F, Hb A;’e oranla % 20-50 daha fazla oksijen

tagiyabilir (18).
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Sekil 2.3. Anne ve fetal kanin oksijen hemoglobin disosiyasyon egrisi

2.1.5. Fetal kan dolasim

Fetiislin solunum organi plasentadir. Plasentadan vena umblikalis yolu ile gelen
oksijenlenmis kan (PaO;: 30-35 mmHg) vena portalise katilir. Kanin biiylik bir
boliimii duktus venosus ile vena cava inferiora agilarak viicudun alt yarisindan dénen
kanla birlesir. Sag atriyumda bu kanin 1/3’ii foramen ovaleden sol atriyuma gecger ve
pulmoner venlerden gelen kan ile birlesip dnce sol ventrikiile oradan da aortaya
pompalanir. Sag atriyuma gelen kanin 2/3’i ise sag ventrikiile gecer ve buradan
pulmoner artere atilmak iizere viicudun {ist kismindan vena cava siiperiorun getirdigi
oksijenlenmemis vendz kan ile birlesir. Pulmoner arterdeki kanin biiyiik bir kismi
intrauterin hayatta akcigerler kollabe oldugundan, duktus arteriyosus ile inen aortaya

oradan da umblikal arterlerle plasentaya gonderilir (19, 20).



Dogumda gobek baginin kesilmesiyle diisiik damar direncli plasenta devreden
cikar ve sistemik damar basinci artar. Bu arada alinan ilk solukla akcigerler havalanir
ve intrauterin donemde ¢ok yiiksek olan pulmoner vaskiiler diren¢ aniden diiser.
Buna bagli olarak duktus arteriyosusdaki kan akimi tersine soldan saga doner.
Pulmoner kan akiminin artmasina bagli olarak sol atriyuma akcigerlerden gelen kan
miktar1 artar. Sol atriyum basincinin artmasiyla foramen ovalede fonksiyonel
kapanma olur. Bu arada oksijenlenmenin artmasiyla duktus arteriyosus kasilir ve
fonksiyonel olarak kapanir. Boylelikle fetal dolasim (Sekil 2.4) biter, neonatal
dolasim baslar (19, 20).

Duktus arteriyosus

Plasenta Aorta} B

Foramen ovale
Akciger

Pulmoner arter

Duktus venosus

n
Karaciger
..f'; ,
—

Umblikal kord \_

Umblikal ven

Oksijenden zengin kan Umblikal arterler

. Oksijenden fakir kan
Karigik kan

Sekil 2.4. Fetal kan dolagimi



2.2. YENIDOGANLARDA ANEMIi

Fetiis uterus icinde dis cevreye gore daha hipoksik bir ortamda yasamini
stirdiiriir. Dogumla birlikte, uterus digindaki hayata uyum saglamak amaciyla fetiisiin
tiim organ ve sistemlerini ilgilendiren biiylik bir degisim yasanir (4, 21). Hematolojik
sistem de bu degisimden paymmi alarak bu siiregte yer alir. Eritropoetin (EPO)
sentezinin uyarilmasi, Hb F degerlerinde giderek diisiis olmas1 ve Hb A;’in 6n plana

gecmesi bu degisikliklerden sadece birkagidir.

2.2.1. Yenidoganlarda aneminin tanimi ve fizyolojik anemi

Yenidoganda hemoglobin miktarinin ya da hemoglobin konsantrasyonun
normale gore -2 standart deviasyonun (-2SD) altinda olmasi anemi olarak tanimlanir

(6,21, 22).

Yenidogan doneminde hemoglobin ve hematokrit degerleri diger yas
gruplarindan ytiksektir ancak bu degerler yasamin ilk haftasindan itibaren diismeye
baslar ve bu diisiis 6-12. haftalara kadar devam eder (Tablo 2.2). Bu doneme

fizyolojik anemi donemi ad1 verilir (21). Fizyolojik aneminin 3 6nemli nedeni vardir:

% Uterus i¢inde dis ¢evreye gore daha hipoksik bir ortamda yasamaya
alisan fetlisin  EPO diizeyleri gelisimsel olarak kontrol edilir ve
gestasyonun ilerleyen aylarinda yavas yavas artar. Eritropoetindeki bu
artisa goreceli olarak hipoksik ortamda biiyiiyen fetiisiin artan oksijen
gereksinimini kargilamak ic¢in gerceklesen hematokrit artis1 eslik eder
(22-24). Ayrica in-vitro caligmalar fetiis ve yenidoganda eritroid
onciillerinin erigkine goére daha fazla bulundugunu ve bu Onciil

hiicrelerin EPO’ne daha hassas oldugunu gostermektedir (23, 25, 26).

Dogumdan sonraki saatler i¢inde fetal dolasim yerini ekstrauterin dolasima

birakir ve akciger solunumunun baglamasi ile kandaki oksijen satiirasyonu %
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50’lerden % 95 ve lizerine yiikselir. Dogumda yiiksek olan EPO diizeyleri ile birlikte
kemik iligi eritopoetik aktivitesi, periferik kan retikiilosit sayisi ve hemoglobin
diizeyleri diismeye bagslar. Eritrosit yapim hiz1 ve hemoglobin sentezi yasamin ikinci

haftasinda en diisiik diizeylere iner (22).

¢+ Fetal ve yenidogan eritrositlerinin eriskine gore yasam stireleri kisadir.
% Ilk 3 ayda hizli kilo alimma bagl kan hacmi artar ve diliisyonel olarak

hemoglobin degeri diiser.

Zamaninda dogan bebeklerde hemoglobin degeri 9-11 g/dl’ye,
prematiirelerde 7-9 g/dl’ye kadar diisebilir. Bu diisiis dolasimla dagitilan oksijen
miktar1 doku diizeyindeki gereksinimi karsilayamadigi zaman son bulur. Olusan
hipoksi bobrek ve karacigerlerde bulunan hipoksiye duyarli reseptorler tarafindan
algilandig1 zaman EPO sentezi uyarilir. Boylece eritropoezle eritrosit liretimi tekrar

baslar (21, 22).

Zamaninda dogan bebeklerde bu dénem klinik belirti ve bulgu vermez ve
"fizyolojik anemi donemi" olarak adlandirilir. Buna karsin, prematiirelerde, gebelik
yas1 kiiciildiikce daha da derinlesen anemi klinik belirti ve bulgulara neden olabilir

ve bu durum "prematiire anemisi" olarak tanimlanir.
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Tablo 2.2. Gestasyonel 18. hafta ile postnatal 14. hafta arasi normal eritrosit

parametreleri - Matthew ve ark. (5)’den alinmistir.

Yas Hemoglobin Hematokrit MCV Retikiilosit
(g/dl) (%) () (%)
Gestasyonel haftalar
18-20 11,5+0,8 36+3 134+ 8,8 -
21-22 12,3+0,9 39+£3 130+ 6,2 -
23-25 12,4+0,8 39+2 126 £ 6,2 -
26-27 19+25 62+8 132+ 14,4 9,6 +£3,2
28-29 193+1,8 60+ 7 131+ 13,5 7,5+£2,5
30-31 19,1 £2,2 60+8 127 +12,7 5,8+2,0
32-33 18,5+2,0 60+ 8 123 + 15,7 50+1,9
34-35 19,6 £2,1 617 122 +£10,0 39+1,6
36-37 192+1,7 64 +7 121 +£12,5 42+1,8
38-40 193+272 617 119+9,4 32+1,4
Postnatal (giinler)
1 19,022 617 119+9,4 32+1,4
2 19,0+ 1,9 60+ 6 115+£7,0 32+1,3
3 18,7+3.4 62+9 116 £5,3 2,8+1,7
4 18,6 £2,1 57+8 114+ 7,5 1,8+ 1,1
5 17,6 £ 1,1 57+7 114 +£8,9 1,2+0,2
6 17,4+22 547 113+10,0 0,6 0,2
7 179+25 56+9 118+ 11,2 0,5+04
Postnatal (haftalar)
1-2 17,3+2,3 54+8 112+19,0 0,5+0,3
2-3 15,6 +2,6 46+ 7 111 +£8,2 0,8+0,6
3-4 142 +2,1 43+6 105+7,5 0,6 £0,3
4-5 12,7+1,6 365 101 +£8,1 0,9+0,8
5-6 119+1,5 36+ 6 102 + 10,2 1,0+0,7
6-7 12,0£1,5 365 105+12,0 1,2+0,7
7-8 11,1 £1,1 33+4 100 + 13,0 1,5+0,7
8-9 10,7+0,9 31+3 93+£12,0 1,8+ 1,0
9-10 11,2+0,9 32+3 91+93 1,2+0,6
10-11 11,4+0,9 34+£2 91+77 1,2+0,7
11-12 11,3+0,9 33+3 88+7,9 0,7+0,3
12-14 11,9 37 86,8 0,9
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2.2.2. Yenidogan doneminde anemi nedenleri

Yenidogan doneminde anemi nedenleri 3 ana baslik altinda toplanabilir (Tablo
2.3):

1) Kan kayiplar
2) Azalmis yapim
3) Artmis yikim

Bu tez caligmasinin ana konusu olan prematiire anemisi, prematiirelerin
kan orneklemelerine bagli asir1 kan kayiplari, EPO yetersizligi ve 0Ozellikle
enfeksiyonlar sirasinda artmis oksidatif hemolizle olusabildigi ve siddetlenebildigi

i¢in bu Ui¢ ana baslik altina da girebilecek 6zellikler tasimaktadir.
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Tablo 2.3. Yenidoganda anemi nedenleri - Sanjey ve ark. (21)’den alinmustir.







2.2.3. Prematiire anemisi ve onemi

Ulkemizde her y1l dogan 1.3 milyon bebegin yaklasik % 10’u (130,000) diisiik
dogum agirhiklidir. DDA’I1 bebeklerin de iicte ikisi prematiiredir. Ulkemizde her yil
85,000 prematiire bebek dogmakta, bunlarin ne kadarinin yogun bakim gerektiren
kiiciik prematiireler oldugu bilinmemektedir (27). Prematiire anemisi, yenidogan
yogun bakim iinitelerinde bakim ve tedavi goren baslica hasta gruplarindan birini

olusturan prematiireleri ilgilendiren 6nemli bir sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Prematiire anemisi yagamin 4-12. haftalarinda goriilen, diisiik retikiilosit sayisi,
kemik iliginde azalmis eritroid aktivite ve diisiik serum EPO diizeyleri ile seyreden
klinik bir durumdur (23, 28, 29). Yenidoganin fizyolojik anemisinden farkli olarak
prematiire anemisi transfiizyon gerektirecek kadar agir ve semptomatik olabilir (3,

23, 29). Gestasyonel yas azaldik¢a prematiire anemisinin siddeti artar (23, 28, 30).

Dogum sirasinda kord klemplemesine kadar gecen saniyelerde plesantadan
bebege kan transfiizyonu olur. Ortalama 10-14 ml/kg kadar olan bu transfiizyon,
dogum sonrasi ilk haftalarda hematokrit diizeylerini etkileyen faktorlerden biridir

(23, 31).

Prematiirelerde  kord hemoglobin  diizeyleri zamaninda doganlarla
karsilastirildiginda ¢ok az farklilik gosterir (Tablo 2.4). Yenidoganda orta derece
yiiksek olan retikiilosit sayisi, EPO diizeyleri ve kemik iligi eritroid aktivitesi
dogumdan sonra diisiise gecer (23, 32). Zamaninda doganlarda eritropoezin yetersiz
oldugu bu donem 1-2 ay siirer ve hematokritteki diisiis yavastir. Prematiirelerde bu
stire¢ uzundur, anemi daha agirdir ve transfiizyon gerektirecek anemilere endojen

EPO yanit1 cok azdir (23, 28, 33) (Tablo 2.5) (Sekil 2.5).
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Tablo 2.4. Yenidoganlarda normal kord hemoglobin degerleri - Atasay B. (23)’den

alinmustir.

Gestasyonel yas (hafta) Hemoglobin (g/dl)
Erkek Kiz
28-29 15,00 +£2,45 13,6 £2,16
30-31 15,91 + 1,34 14,73 £ 1,07
32-33 16,29 £ 1,86 15,21 + 2,64
34-35 16,29 £2,05 15,82 +£2,43
36-37 16,20 = 2,20 15,88 £2,45
38-39 16,22 +2,24 16,68 =223

Tablo 2.5. Diisiik dogum agirlikli yenidoganlarda hemoglobin degerleri (g/dl) -

Atasay B. (23)’den alinmstir.

Dogum agirlig: (gram) | Yas (hafta)
2 4 6 8 10
800-1000 16,0 (14,8-17,2) | 10,0 (6,8-13,2) | 8,7(7,0-10,2) | 8,0(7,1-9,8) | 8,0(6,9-10,2)
1001-1200 16,4 (14,1-18,7) | 12,8 (7,8-15,3) | 10,5 (7,0-12,3) | 9,1 (7,8-10,4) | 8,5 (7,0-10,0)
1201-1400 16,2 (13,6-18,8) | 13,4 (8,8-16,2) | 10,9 (8,5-13,3) | 9,9 (8,0-11,9) | 9,8 (8,4-11,3)
1401-1500 15,6 (13,4-17,8) | 11,7 (9,7-13,7) | 10,5 (9,1-11,9) | 9,8 (8,4-12,0) | 9,9 (8,4-11,4)
1501-2000 15,6 (13,5-17,7) | 11,0 (9,6-14,0) | 9,6 (8,8-11,5) | 9,8 (8,4-12,1) | 10,1 (8,6-11,8)
n o0 - 18
5 = g
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Sekil 2.5.

ve retikiilosit degisiklikleri — Atasay B. (23)’den alinmustir.
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Saglikli prematiire yenidoganlarda dogumdan sonraki hemoglobin, EPO




2.2.3.1. Prematiire anemisinde rol oynayan faktorler
1) Flebotomi kayiplar

Yenidogan yogun bakim iinitelerinde uzun siireli izlenen, 6zel bakim
gerektiren prematiire ve CDDA’l1 bebeklerden sik yada fazla miktarda alinan kan
ornekleri bu bebeklerde anemiye yol agmaktadir. Prematiirelerde 1 ml kan, total kan
hacminin %1°ni olusturur. Dogum agirlig1 1500 gr’in altinda olan bebeklerden 8-10

ml kan alinmasi, total viicut kan hacminin %8-10"nun kayb1 anlamina gelir (21).
2) Endojen EPO eksikligi

EPO 166 aminoasit igeren 34 kD agirhiginda bir glikoproteindir. ik kez 1972
yilinda aplastik anemili bir hastanin idrarindan elde edilmis daha sonra insanda 7.
kromozom uzun kolunda yer alan geni (7q21-22) izole edilmistir. EPO, eritroid seri
onciil hiicre ylizeylerinde 6zgiil reseptdrlerine baglanarak klonal olgunlasma ve
farklilagmay1 uyarir, olgun eritrositlerin olugmasii saglar. Eritroid seri oOnciil
hiicreleri matiirasyon sirasina gore ii¢ tiptir. Bunlar; pimitif Burst forming unit
erytroid (BFU-E), olgun BFU-E ve Colony forming unit erytroid (CFU-E) olarak
tanimlanir. BFU-E hizli ¢ogalma kapasitesine sahiptir ve EPO ile diger hematopoetik
biliylime faktorlerine (IL-3, GM-CSF) duyarlilig1 ¢ok fazladir. BFU-E olgunlastik¢a
proliferasyon kapasitesi azalir. CFU-E’nin ise proliferasyon kapasitesi yiiksek
degildir, EPO’ne mutlak gereksinim duyar ve bir iki béliinmeden sonra CFU-E’den

primitif eritrositler olusur (23, 25, 28, 30) (Sekil 2.6).
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Sekil 2.6. Eritropoez

Fetal hayatta karacigerde iiretilen EPO son trimestrden itibaren bdbrek
interstisyumunda iiretilmeye baglar. Koyunlarda yapilan bir c¢alismada EPO
sentezinin karacigerden bobrege gecisinin yavas oldugu, gebeligin ii¢lincii ayindan
itibaren baslayip, dogumu takiben alti1 hafta siiresince devam ettigi gosterilmistir.
Yenidogan doneminde bu gecis tam gergeklesemez ve karaciger az miktarda

(erigkinin %10’u kadar) EPO iiretmeye devam eder (23-25, 28).

Insanda EPO sentez yerinin karacigerden bobrege gecisinin gerceklestigi iki

gbzlem ile dogrulanmaktadir.

1) Yirminci gestasyonel haftada fetal karacigerde ¢cok miktarda EPO m-
RNA’s1 gosterilmistir.

2) Bilateral renal agenezili dogan bebeklerde dogumda anemi

saptanmamigtir.

Postnatal donemde tamamlanan EPO sentezinin karacigerden bdbrege
gecisinin olaymin genetik ve gelisimsel olarak diizenlendigi diisiintilmektedir (23,

25, 29). Benzer bir doniisiim hemoglobin sentezinde de olmaktadir.
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Karacigerin hipoksiye duyarliligi azdir. Ay diizeylerdeki hipoksiye yanit
olarak karaciger bobregin sentezledigi EPO’nin % 10 kadarin1 sentezleyebilir ve bu
yanit1 verebilmesi i¢in daha uzun siire hipoksiye maruz kalmasi gerekir (23, 24, 28,

34).

Fetiiste plasentadan gelen oksijenlenmis kan umblikal ven ve sonra da duktus
venosus araciligi ile karacigere ugramadan kalbe ulagsmaktadir. Bu nedenle karaciger
goreceli olarak hipoksik bir ortama maruz kalmakta ve hepatik oksijen algilayicilari
EPO iiretimi yoniinde uyarilmaktadir. Ugiincii trimestrin son dénemlerinde duktus
venosus incelir ve karacigere daha ¢ok oksijenlenmis kan gelir. Duktus venosusun
kasilmas1 EPO sentezinin karacigerden bobrege gecisiyle es zamanlidir. Dogumdan
sonra ise duktus venosus kapanir, bobreklere gelen oksijenlenmis kan miktar1 artar
(23, 25, 28). Bobrekteki oksijen algilayicilart hipoksiye ¢ok daha fazla duyarlidir.
Intrauterin yasamda oksijen algilayicilarinin bobrekte olmayisi, fetiisii polisitemi ve
hiperviskoziteden koruyucu bir mekanizma olarak yorumlanabilir (23, 28, 35).
Gebelik haftas1 ne kadar kiiclikse EPO sentezinin karacigerden bobrege gecisi o

kadar gecikmeli olur ve yapim eksikliginin artmis etkisiyle anemi derinlesir.
3) Sepsisten kaynaklanan oksidatif hemoliz

Tiim diinyada yenidogan bebeklerde enfeksiyon hastaliklari en 6nemli 6lim
nedenlerinden biridir. Ozellikle gelismekte olan iilkelerde viicut bagisiklik sistemleri
yeterince olgunlasmadan dogan kiigiik prematiire bebeklerde hastane enfeksiyonlari
cok sik goriilmektedir. Yasamin ilk ii¢ giinlinde sepsis riski dogum agirliklar1 2500
gr’in iizerindekilere gore, 1500-2500 gr olanlarda 3 kat, 1500 gr’in altinda olanlarda
7 kat, 1000 gr’in altinda olanlarda 26 kat fazladir. Gelismis iilkelerde yenidogan
servislerine yatirilan 34 haftalik prematiire bebeklerin % 2’sinde, 30 haftalik
olanlarin ise % 10’unda hastane kaynakli enfeksiyonlar gelismektedir (27). Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’nde 01.01.2008 —
31.12.2008 tarihleri arasinda izlenilen 279 prematiire bebekten; 1500 gr’in altinda
olanlarin % 2,5’nun (7), 1500-2499 gr olan bebeklerin % I’nin (3), 2500 gr’in

iistinde olanlarin ise % 0,3’niin (1) olmak iizere toplam % 3,8’nin (11) kan
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kiiltiirlerinde hastane kaynakli mikroorganizmalar iiremis ve bu nedenle tedavi

edilmisglerdir (27).

Sepsiste hiicre diizeyinde oksidatif hasar olusmaktadir. Eritrositler, membran
gecirgenlikleri ve hiicre i¢i antioksidan enzim kapasiteleri nedeni ile insan
viicudunda cesitli metabolik olaylar sonucu agiga ¢ikan serbest oksijen radikallerinin,
basta kendileri olmak {izere diger hiicre ve dokulara zarar vermesini Onleyen
hiicrelerdir (36). Eritrositlerdeki antioksidan enzim aktivitelerinin yas ve cinsiyete
bagimli oldugu bilinmektedir. Antioksidan enzim aktivitelerinin, erigkinlere gore
cocuklarda ve kadinlara gore erkeklerde daha diisiik oldugu bildirilmistir (36, 37).
Ozellikle CDDA’l1 prematiire yenidoganlarda eritrosit i¢i glutatyon peroksidaz,
katalaz ve siiperoksit dismutaz enzim aktivitelerinin yetersiz olmasi, eritrosit
membranlarinin zamaninda dogan bebeklere gore daha kirillgan olmasi, antioksidan
etkisi olan E vitamin diizeylerinin diislik olmas1 oksidatif hasara bagli anemi riskini

arttirmaktadir.

Ayrica sepsiste doku diizeyinde olusan hipoksi ve asidoz eritrositler i¢indeki
proteine bagli olmayan demiri serbestlestirmekte, aciga ¢ikan demir eritrosit
membraninda protein yapisint bozmakta ve lipid peroksidasyonuna katkida

bulunarak hemolizi tetiklemektedir (36, 38).
4) Fizyolojik anemi

Prematiirelerde fizyolojik anemi yenidoganin fizyolojik anemisinden farkli
olarak transfiizyon gerektirecek kadar agir ve semptomatik olabilir. Bu bebeklerde
aneminin derin ve semptomatik olmasinin ¢esitli nedenleri vardir: . a) Eriskinde 120
giin olan eritrosit yasam siiresi, zamaninda dogan bebeklerde 60-70 giin, prematiire
bebeklerde ise 35-50 giindiir. Yenidoganlarda eritrosit yasam siireleri ile ilgili bir¢ok
calisma yapilmis ve eritrositler SICr ile isaretlenerek yart Omiirlerine bakilmigtir
(Tablo 2.6). Bu calismalarda gebelik haftasi kiigiildiikge eritrosit yagam Omriiniin
kisaldig1 belirtilmistir (39, 40).

b) Gebelik haftas1 kiiciildiikce kandaki Hb F orani artar. Prematiire

yenidoganlarda dogumda Hb F oraninin % 97’lere varan oranlarda yiiksek
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olabilecegi bildirilmistir (16). Oksijene ilgisi fazla olan Hb F nedeni ile olusan relatif
hipoksiye, es zamanli EPO sentezinin karacigerden bobrege  gecisi
tamamlanmadigindan hepatik oksijen algilayicilarinin yaniti az ve ge¢ olmaktadir.
Ayrica prematiirelerde renal oksijen algilayicilarinin  da  immatiir oldugu

distiniilmektedir (23, 25, 28).

Prematiire yenidoganlarda eritroid Onciilleri yeterli sayidadir. Onciil
hiicrelerin in-vitro ortamda EPO ve diger hematopoetik biiylime faktorlerine yanitlar
normal diizeydedir. Bu bebeklerde EPO ve diger biiyiime faktorleri goreceli olarak
eksiktir. Bu durumun oksijen algilayicilari ve diger eritropoetik biiyiime faktorlerinin
genlerindeki gelisimsel olarak kontrol edilen bir baskilanma sonucu olustugu
diisiintilmektedir (23, 41). Yenidoganin immatiiritesi arttikga anemiye EPO yanit1 da
azalmaktadir. Ayrica EPO’ne in-vivo duyarsizlik olabilecegi one siiriilmektedir (23,

28, 42).

¢) Prematiire yenidoganlarin ¢ok hizli biiylimeleri ve eslik eden kan
hacmindeki artig, eritrosit kitlesinin orantili genigleyememesi anemiyi arttirmaktadir

(6,21, 23).

Tablo 2.6. °'Cr ile isaretlenmis eritrositlerin yar1 dmiirlerini igeren ¢aligsmalar

Pearson HA. (39)’dan alinmustir.

Yazarlar ‘ Vaka sayillan Giinler Ortalama giin sayis1
Zamaninda dogan bebekler
Hollingsworth 6 13-23 18,2
Giblett 10 - 20
Foconi ve Sjolin 10 17-25 22,8
Vest 8 20-27 23,5
Gilardi ve Miescher 3 21-26 23,5
Kaplan ve Hsu 14 21-35 26,8
Total 51 13-35 23,3
Prematiire bebekler
Foconi ve Sj6lin 6 10-18 15,8
Kaplan ve Hsu 11 9-26 17,8
Vest 7 15-19 16,0
Gilardi ve Miescher 7 15-19 16,1
Total 31 9-26 16,6
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5) Hizh bilyiimeye bagh gelisen protein ve demir eksikligi

Hemoglobin sentezi i¢in gerekli olan protein ve demir gereksinimi
prematiirelerde zamaninda dogan bebeklere gore daha fazladir. Prematiire bebeklerin
cok hizli biiylimeleri ve demir depolarinin yetersiz olmasi nedeni ile eritropoezi
desteklemek amaciyla postnatal 14. giinde 2-4 mg/kg/glin dozunda demire ve ilk
giinlerinden itibaren biiyiime hizin1 saglamak, metabolik olaylar, hemoglobin dahil
diger tiim proteinlerin sentezi i¢in 3,5-4 mg/kg/giin kadar proteine gereksinimleri
vardir. Hizli biiylime-gelisme gosteren prematiire bebeklerin beslenmeleri mutlaka

yeterli protein ve demirle desteklenmelidir (6, 21, 43, 44).

2.2.4. Prematiire anemisinin tedavisi

Prematiire anemisinde tedavide amag; biiyiiyen yenidoganda tasikardi, takipne,
apne, beslenme intoleransi, kilo alamama gibi semptomlarin engellenmesi, prematiire
sorunlarinin tedavisi sirasinda morbiditenin en aza indirgenmesi; risk/yarar,

maliyet/etkinlik oranlan diisiik yaklagimlarin uygulanmasidir (23, 45, 46).

Anemi geleneksel olarak yineleyen kan transfiizyonlar1 ile tedavi
edilmekteyken kan transfiizyonlarina bagh enfeksiyon ve diger komplikasyonlarin
Onlenmesi amagh 1985’11 yillardan sonra ¢esitli tedavi ve Onlem yoOntemleri

gelistirilmeye calisilmistir (23, 47). Bu yontemler sdyle 6zetlenebilir (48):

1) Transflizyonlarin en aza indirgenmesi, mikrolaboratuvar teknikleri ve
invaziv olmayan monitorizasyon araglar ile tetkikler i¢in alinan kan
orneklerinin giderek azaltilmasi ve yenidogan yogun bakim iinitelerinde

transfiizyon kriterlerinin standardize edilmesi (4, 23, 47, 49).

2) Transfiizyon icin kanin tek dondrden temin edilmesi ve kan bankalarinda

degisik teknolojik yaklasimlarla kan ile hastalik bulasinin engellenmesi
3) Rekombinan EPO tedavisi

4) Otolog kordon kani transfiizyonu
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2.2.4.1. Kan transfiizyonu

Kan, plazma adi verilen ekstraselliiler sivi ortami ve bu ortam iginde
siispansiyon halinde 6zellesmis hiicrelerden (eritrosit, 16kosit ve trombosit) olusur.
Eritrosit siispansiyonu ise tam kanin plazmasinin tamaminin ayristirilmasi ile elde

edilir.

Yenidoganlar en fazla kan transflizyonu uygulanan gruptur. Tam kan, akut ve
fazla voliim igeren kan kayiplar1 yada kan degisimi gerektirecek hiperbilirubinemiler
olmak tizere kisitli durumlarda verilmektedir. Yenidoganlarda en sik uygulanan
transflizyon yontemi ise eritrosit transfiizyonudur. Prematiireler zamaninda dogan
bebeklere gore daha fazla sayida eritrosit transfiizyonuna gereksinim duyarlar.
Prematiire yenidoganlar arasinda CDDA’l1 bebekler biitiin hasta gruplari i¢inde en
cok transfiizyon alan gruptur (23, 28, 47). Calismalarda, CDDA’l1 prematiirelerin %
65-80’inin hayatlarinin ilk 2 haftasinda en az bir eritrosit transfiizyonuna gereksinim

duyduklar1 saptanmustir (3, 8, 47).

Allojeneik kan transfiizyonlariyla bir ¢ok 0Ozgilin olmayan enfeksiyon
hastaliginin bulasma riski oldugu bilinmektedir. Transfiizyonla bulasan hastaliklara
viral hepatitler, malarya, toksoplazmozis, sitomegaloviriis (CMV), sifiliz, edinsel
immun yetmezlik sendromu (AIDS) gibi hastaliklarin eklenmesi hem hekimlerin
hem de hastalarin dikkatini allojeneik kan transflizyonunun sakincalari iizerine
yogunlastirmistir (50, 51). Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 2007 yilinda “giivenli kan”
tanimini; "Verildigi kiside herhangi bir tehlike yada hastalik olusturmayan,
enfeksiyon etkenlerini veya zararli yabanci maddeleri icermeyen kan" olarak

yapmaktadir (52).

Bu nedenle zamaninda dogan ve Ozellikle prematiire yenidoganlarda son
yillarda otolog kordon kani transfiizyonu giindeme gelmis ve bdylece sik uygulanan
allojeneik kan transflizyonlarina bagli enfeksiyon ve diger komplikasyonlarin

Oonlenmesi amaglanmistir (12).
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2.2.4.2. Prematiirelerde kan transfiizyonu endikasyonlar:

Prematiirelerde transfiizyon, alinan kani yerine koymak ve bebegin klinik
durumuna uygun olan hematokrit diizeyine ulagsmak i¢in yapilir. Yerine koyma
amaciyla yapilan transfiizyonlar tiim transfiizyonlarin yaklasik 2/3’nii, hematokrit
yiikseltmek icin yapilanlar ise 1/3’nii olusturur (23, 47). Ozellikle RDS, kalp
yetmezligi, biiylime geriligi, preoperatif ve postoperatif bakim nedeniyle hematokriti
% 30-40’1n lizerinde tutacak sekilde kan transfiizyonu yapilmaktadir (23, 31, 47).
Burada amag¢ doku oksijenlenmesini saglamaktir (21). Doku oksijenlenmesini
anlamli oranda diizeltebilecek tek hematolojik tedavi olan kan transfiizyonunu
uygulamadan once bu parametreyi sinirlayan durumun hemoglobin disiikliigiine
bagli dokulara birakilan oksijen miktarindaki yetersizlik oldugunu 6lgerek gostermek
gerekir. Ancak giinliik pratikte bu 6l¢limii yapabilen bir test kullanilmamakta, sadece
hemoglobin degeri Olciilebilmektedir. Bu nedenle bir¢ok transfiizyon, belirgin
kanitlara dayandirilmaksizin klinik deneyimlere ve bireysel hekim kararina gore
farkli sekillerde uygulanmaktadir (21, 53, 54). Ancak getirdigi riskler dikkate
alinarak son 10 yilda yenidoganlar i¢in daha siki transfiizyon kriterleri gelistirilmis
ve bu kriterlere gore kan verilmeye baslanmistir. Zamaninda dogan bebekler i¢in
eritrosit transfiizyon kriterleri degismezken, prematiire ve CDDA’l1 yenidoganlar igin
daha kisitlayict kriterler tanimlanmistir (8, 21, 54). Bu yeni transflizyon rehberleri
dikkate alinarak degisen hasta 6zelliklerine gore klinik endikasyonlar gelistirilmistir

(8, 54, 55) (Tablo 2.7).
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Tablo 2.7. Prematiire yenidoganda eritrosit transflizyon endikasyonlar1 —Sanjey ve
ark. (21)’den alinmustir.

Hemoglobin (g/dl) Mekanik ventilasyon veya anemi Eritrosit
belirtileri volilmii
Iliml1 veya belirgin mekanik ventilasyon 15 cc/kg, 2-4
11 veya <11 gereksinimi saatte
(MAP > 8 cmH,0 ve FiO,> 0.4)
Minimal mekanik ventilasyon gereksinimi | 15 cc/kg, 2-4
saatte
< .
10 veya <10 (CPAP > 6 cmH,O ve Fi0,> 0.4)
Mekanik ventilasyon gereksinimi yok ve
asagidakilerden biri veya birkaginin eslik
ettigi durumlar
e 24 saat veya daha uzun siiren tagikardi ve
takipne (KTA > 180/dk SS > 80/dk)
e Son 48 saattir artmis olan oksijen
gereksinimi
e Laktat diizeyinin yiikselmesi 20 cc/kg, 2-4
8 veya <8 (2.5 meq/L ve iizeri) saatte
e 100 kcal/ kg/ giin enerji verilmesine
ragmen son 4 giindiir kilo aliminin < 10
gr/ giin olmasi
e Tedavi dozlarinda metilksantin grubu
ilaglar verilmesine ragmen apne ve
bradikardi ataklarinin artmasi (24 saat
iginde 10 ve lizeri yada 24 saat i¢inde 2
kez PBV gerektiren apne bradikardi
ataklarinin olmasi)
e Cerrahiye hazirhik
Semptom yok, mutlak retikiilosit sayis1 < 15 cc/kg, 2-4
<7 100.000 hiicre/uL. (RBC x % retikiilosit saatte

sayimi)
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2.2.4.3. Transfiizyon oncesi yapilmasi gereken hazirhklar:

Transfiizyon yapilmadan once alict ve vericide bazi testlerin yapilmasi

gerekmektedir (5). Bu testler ve gerekli diger uygulamalar kisaca sdyle 6zetlenebilir:

1) Bebekte ABO, Rh kan grubu ve Coombs tayini, verici kan grubu tayini,
capraz karsilastirma yapilmasi

2) Bagisc1 kaninda enfeksiyon taramasinin yapilmasi (HIV, Hepatit B, C,
CMV, sifiliz)

3) Antikoagiilan kullanilmasi, uygun saklama ve depolama kosullarinin
saglanmasi

4) Lokositleri ortamdan uzaklastiracak filtrelerin kullanilmasi
(I6kodeplesyon)

5) Kan iirliniiniin 1g1nlanmasi

2.2.4.4 Allojeneik kan transfiizyonun komplikasyonlar:

Allojeneik eritrosit transfiizyonlar1 immuno-hematolojik ve enfeksiyonla
iligkili komplikasyonlara yol acabilmektedir. Son yillarda gelistirilen toplama
sistemleri, testler ve saklama kosullar1 transfiizyona bagli komplikasyonlarin
goriilme sikligin1 azaltmakla beraber bu riski sifira indirememistir (50, 51).
Transfiizyon reaksiyonlarini immiinolojik ve immiinolojik olmayan reaksiyonlar

olmak tizere iki grupta siniflandirmak miimkiindiir:

1) Immiinolojik reaksiyonlar

Immun reaksiyonlarin ¢ogu transfiizyonla verilen eritrositler, Ikositler,
trombositler veya plazma proteinlerinde var olan yabanci alloantijenlerin antikor
olusumunu uyarmasi ile gelismektedir. Olusan alloimmunizasyon, daha sonra bu
antijenleri iceren eritrositler ile transfiizyon yapildiginda immiinolojik reaksiyonlara
yol acar. Bu reaksiyonlar; eritrosit uygunsuzlugunun yol actigt hemolitik

reaksiyonlar, 16kosit ve trombosit antijenlerinin yol actigr febril veya pulmoner
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reaksiyonlar, ¢coziinlir antijenler, plazma proteinleri ile reaksiyona giren antikorlarin
neden oldugu alerjik veya anaflaktik reaksiyonlar ve immiin yetmezlikli alicilarda
verilen lenfositlerin engraftmani ile gelisen graft-versus-host hastaligit (GVHH)
olarak sayilabilir (56, 57). Bu komplikasyonlar yenidoganlarda ve ozellikle
prematiire bebeklerde nadir goériilmektedir. Yapilan bir ¢alismada 32 hafta alt1 8
prematiire bebekte allojeneik kan transflizyonundan sonra hemoglobiniiri ve/veya
ciddi sarilikla seyreden hemolitik reaksiyon bildirilmistir (58). Ayrica eritroblastozis
fetalis nedeni ile intrauterin transfiizyon alan yada intrauterin transfiizyon Oykiisi
olmadan postnatal donemde hiperbilirubinemi nedeniyle kan degisimi yapilan ve

sonrasinda GVHH gelisen birka¢ yenidogan hastaya rastlanmistir (59).

2) Immun olmayan reaksiyonlar

Immun olmayan reaksiyonlar, verilen kan iiriinlerinin fiziksel veya kimyasal
Ozellikleri, trlinlerde sitokinlerin varligi ve enfeksiy6z ajanlarla bulasma sonucu
gelismektedir. Ayrica sivi yiikklenmesi, hipotermi, elektrolit ve asit-baz dengesizligi,
demir yliklenmesi, serbest oksijen radikallerine bagli hasar gibi yan etkilerle de sik

karsilagilmaktadir (23, 56, 57).

% Enfeksiyoz komplikasyonlar

Kan iyi bir besi yeri oldugundan enfeksiyonlarin tasinmasi i¢in uygun bir
ortam saglar ve herhangi bir patojen kan ile rahatlikla bulasabilir. Viriisler basta
olmak tizere bakteriler, parazitler, riketsiya ve az da olsa mantarlar transfiizyonla
bulagirlar (12, 54). Kan transfiizyonlarinda alicinin, bagigiklik sistemi tam
gelismemis prematiire bebek oldugu diisiiniiliirse, kan vericilerinin sorgulanmasi ve
ayrintili tarama testlerinin yapilmasi gerekliliginin ne kadar 6nemli oldugu anlasilir.
Ancak tim Onlemlere ragmen allojeneik kan transfiizyonlar1 halen bulas agisindan
risk tagimaktadir. Tiim tarama testlerine karsin, kan ve kan iiriinleri ile viriis bulagsma

riski giiniimiizde halen az da olsa devam etmektedir (Tablo 2.8) (12, 60).
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o  Viral enfeksiyonlar
Viriisler, kan ve kan idriinleri bulasi ile en ¢ok hastalik olusturan
mikroorganizmalardir. Transflizyonla bulasan viral etkenlerden Hepatit B viriisii
(HBV), Hepatit C viriisii (HCV), ve AIDS etkeni human immune deficiency viriis tip
1 — 2 (HIV 1 — 2) baslicalaridir. Bunlar1 sitomegaloviriis (CMV), Ebstein — Barr

virlis (EBV), Parvoviriis B19, Human T hiicre lenfotropik viriis izler (12, 54).

Tablo 2.8. Tarama testleri negatif kan tirlinlerinden enfeksiyon bulasma riskleri -

Tokan R. (12)’den alinmustir.

Etken Risk
HIV -1 1/2.135.000
HIV -2 0
HCV 1/ 1.935.000
HBV 1/ 205 — 488.000

o Bakteriyel enfeksiyonlar

Daha ¢ok disaridan bulasa bagli olarak goriilmektedir. Gram pozitif bakteriler
ile bulag daha siktir ancak gram negatif bakteriler ile bulas daha riskli ve ciddi
seyreder. En sik etken olan gram pozitif bakteriler; stafilokok ve streptokok tiirleri,
gram negatif bakteriler ise; E. coli, serratia, enterobakter ve yersinia tiirleridir (12,
61). Ayrica bagis¢ilarda belirti vermeden enfeksiyon yapabilen brucella, salmonella,
spiroket gibi mikroorganizmalar da kan ve kan iiriinleriyle % 0,2 — 0,5 oraninda

bulagabilmektedir. (12, 62).

Ayrica 1996 yilinda Ingiltere’de tanimlanan, transfiizyonla bulasabilecegi
diisiiniilen ve bir prion hastaligi olan yeni varyant Creutzfeldt — Jacob hastaligi,
malaria, babesiozis, Chagas hastaligi, tripanazomiazis, toksoplazmozis gibi paraziter
enfestasyonlar ve nadiren penicillum, aspergillus gibi mantar enfeksiyonlar1 da
allojeneik kan transfiizyonlarinin nadir goriilen enfeksiyéz komplikasyonlaridir (12,

63, 64).
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2.2.5. Prematiire anemisinde kullamilan diger tedavi yontemleri

Kan transfiizyonlarimin en sik yenidoganlara 6zellikle de prematiire bebeklere
uygulandigi diistiniiliirse eslik edebilecek olas1t komplikasyonlarin agir hastalanma ve
Olim orani ile sonuglanacagi kacinilmazdir. Son yillarda CDDA’Il prematiireleri
iceren calismalarda, kan transfiizyonlarinin mortaliteyi azaltmakta belirgin fayda
saglamadigi hatta bronkopulmoner displazi (BPD), nekrotizan enterokolit (NEK) gibi
hastaliklarin goriilme sikliginda ve diiiretik kullaniminda artisa yol actigi one
stiriilmektedir (65). Bu nedenle son 20 yilda prematiire anemisinde farkli tedavi

yontemleri gelistirilmeye calisilmistir. Bu yontemler soyle 6zetlenebilir:

% Rekombinan insan eritropoetini (rhEPQO) tedavisi

Yenidogan anemisinde EPO kullanimi, dini inanglarindan dolayi allojeneik kan
transflizyonuna karsi olan ailelerin bebeklerinde baglamis, sonralar1 endojen EPO
eksikligi oldugu anlasilan prematiire bebeklerde eritropoezi uyarmak amaclh
kullanilmistir (21). Prematiire anemisinde EPO kullanimi ile ilgili bircok caligma
olup, klinik etkinligi hakkinda da cesitli goriisler bulunmaktadir. Bunun nedeni
bircok ¢alismada, yontemsel farkliliklarin ve randomizasyon eksikliginin olmasi, doz
araligi genis olan EPO tedavi protokollerinin kullanilmasi, tedavi baslangic

zamanlari ve siirelerinin farkli olmasidir (66).

Plasebo kontrollii ¢alismalarda, EPO tedavisi ile hematokrit ve retikiilosit
seviyelerinde etkili artis oldugu ancak total kan hacminin artmadig1 gosterilmistir
(67). Bazi caligmalarda ise hayatin ilk 1-2 haftasi icinde verilen EPO tedavisinin
klinik durumu stabil olan prematiirelerde kan transfiizyonu gereksinimini azalttigi
ancak CDDA’l1 olup klinik durumu riskli olan bebeklerde ise transfiizyon sayisi
lizerine belirgin etkisi olmadigt belirtilmistir (68-70). Yiikksek doz EPO’in
noroprotektif etkisi oldugunu gosteren calismalar oldugu kadar, evre > 3 prematiire
retinopatisi (ROP) riskini arttirdigin1 gosteren ¢alismalar da bulunmaktadir (68, 71).
Klinik etkinlik ve doz araliginin belirsiz olmasi, eslik edebilecek yan etkiler 6zellikle
CDDA’l1 prematiirelerde EPO kullanimini siirlandiran faktorlerdir. Bu nedenle
giintimiizde prematiire anemi tedavisinde rhEPO kullanimi 6nerilmemektedir (66, 68,

69, 70).
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% Otolog kordon kani transfiizyonu

a) GoObek kordonunun geg¢ baglanmasi

Zamaninda dogan bebeklerde gobek kordonun dogumdan sonra 2 dakika geg
baglanmasinin yenidogan doneminden siit ¢ocukluguna kadar olan siiredeki anemi
riskini azalttig1 belirtilmistir (21, 72). Prematiirelerde ise gobek bagmi gec
baglamanin viicutta dolasan kan hacmini arttirdig1, transfiizyon sayisini azalttigi,
hatta bu bebeklerde intraventrikiiler kanama riskinin daha az oldugu bildirilmistir (4,
21, 73). Ancak annenin kan basinci, uterin kasilmalar, ilaclar, kanama gibi eslik
edebilecek faktorler ve bunlarin bebekler iizerindeki kisa ve uzun donem etkileri ile
ilgili daha fazla arastirmaya gereksinim duyulmakta, bu konudaki ¢alismalar halen

devam etmektedir (73).

b) Kord kaninin toplanmasi, saklanmasi ve transfiizyonu

Aragtirmalar sonucunda kordon kani toplanmasinin ve saklanmasinin teorik
olarak miimkiin olabilecegi kanitlandiktan sonra bu kandan hazirlanmis eritrosit
tinitelerinin transfiizyon amaclh kullanildigini belirten ¢aligsmalar yaymlanmistir (12,
74-78). Yayinlarda kordon kaninin toplanmasinda ve kullanilmasinda bazi
dezavantajlar saptanmistir. Bu dezavantajlardan biri toplama esnasinda olusan
yiiksek orandaki bakteriyel bulastir (79, 80). Kordon kan1 toplanmasi i¢in agik sistem
kullanilmasinin bakteriyel bulagi arttirdiginin anlagilmasi iizerine, 1992 yilinda
Strauss, otolog kordon kani toplanmasi ile ilgili farkli 6nerilerde bulunmustur (81).
Kordon kaninin kok hiicre kaynagi olarak kullanilmaya baslamasiyla, kordon kani
toplama yontemi kapali bir sistemde ve standart kurallar uygulanarak gelistirilmistir.
Bu kurallar bakteriyel bulas oraninin % 10°dan yaklasik % 1,8’e kadar diismesini
saglamistir (82). Diger bir olumsuz yon ise bir¢ok yazar tarafindan da bildirilen
kordon kaninin toplandiktan sonra 1 - 14. giinler arasinda kullanilmas1 gerekliligidir
(74, 81). Birgok yayinda CDDA’l1 prematiirelerde daha ¢ok 14. giin ve sonrasinda
kan transfiizyonu gereksinimi oldugu bildirilmektedir (2, 21, 47). Bu nedenle elde
edilen kordon kanmin uzun siire dayanikliligin saglanmasi i¢in kapali toplama
sistemleri, uygun kosullarda eritrositlere ayristirma, uygun saklama soliisyonlarinin

(CPD, SAG — M) gelistirilmesi ve uygun sartlarda saklanmasi gerekmektedir (80).
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Bu sinirlamalara ragmen otolog kan transflizyonunun, allojeneik kan transfiizyonuna

gore bircok avantaji vardir (83):

Patojen viriislerin ve enfeksiydz etkenlerin bulagsmasini 6nler.
Alloimmunizasyon riski yoktur.

Febril ve alerjik reaksiyonlar goriilmez.

GVHH gelismez.

Chagas, Creutzfeld — Jacob, Lyme hastalig1 ve Toksoplazmozis gibi
enfeksiyonlarin bulagma riskini ortadan kaldirir.

Homolog transfiizyon miktarini azaltir.

Temin etme sorunu yoktur.

Ek bir kaynak olusturur.

Hastaya ve ebeveynlere gliven saglar.

Otolog kordon kani kan grubu tayini, capraz karsilagtirma, tarama testleri,

filtreleme ve 1s1nlama gerektirmediginden daha ucuzdur.

Otolog kordon kaninin dezavantajlari ise sOyle siralanabilir:

Kordon kan1 toplanmasi i¢in deneyimli bir ekip gerekmektedir. Ekipte
kadin dogum, ¢ocuk hastaliklari uzmani ve kan merkezinde ¢alisan
deneyimli bir hekim bulunmasi gerekir.

Islem sirasinda, etiketlemede ve saklamada hatalar olabilmektedir.
Dogum 6ncesi planlama, aileyi bilgilendirme ve onaylarini alma
zorunluluklar: vardir.

Islem sirasinda bakteriyel bulas riski vardir (% 0,9-1,2).

Alicrya verilmedigi zaman imha zorunlulugu vardir (% 15-50).

Toplanan kan kullanilmazsa maliyet ¢ok artar.

Bazi teknik zorluklar1 vardir: Kan toplama sistemleri her hasta i¢in uygun
olmalidir, kapali bir sistem olusturulmalidir, steril bir ortam

saglanmalidir.
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3. HASTALAR VE YONTEM

Bu calisma, 01.03.2008 - 01.09.2009 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Saghigi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Neonatoloji Bilim Dali,
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadim Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali ile
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Serpil Akdag Kan Merkezi olmak iizere 3

merkezde yiiritiilmiistiir.
3.1. MATERYAL VE METOD
3.1.1. Olgularin secimi

Calismaya, belirtilen siirede Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali’nda dogan toplam 50 CDDA’li bebegin
alinmasi planlanmistir. Bu bebeklerin ebeveynlerine ¢calisma hakkinda bilgi verilmis
ve bilgilendirilmis onam formu (Ek 1) ile ailelerin onay1 alinmistir. Calismaya dahil

olma kriterleri agagida dzetlenmektedir:

« Annede tam1 almis belirgin enfeksiyon (idrar yolu enfeksiyonu,
koryoamniyonit, hepatit B, hepatit C, HIV tasiyicilig1 vb.) olmamasi

% Annede dogum Oncesi alinmis olan enfeksiyon izlemine ait akut faz
reaktanlarinin negatif olmasi

« Cogul gebelik ise plasentalarin ayr1 olmasi

% Dogum agirliklarinin gestasyon yasina uygun olmasi

% Calismaya dahil edilecek prematiire bebeklerin, dogum agirliklarinin <1500
gr ve/veya gestasyon haftasinin 32 hafta veya altinda olmasi

« Allojeneik eritrosit siispansiyonlarmin saglikli, kronik bir hastaligi
olmayan, herhangi bir ila¢ tedavisi almayan, HBV, HCV, HIV ve VDRL
testleri negatif olan erigkin kan bagiscilarindan hazirlanmasi

« Otolog ve allojeneik eritrosit slispansiyonlarinin transfiizyon endikasyonu
konmadan 6nce, dogumdan hemen sonra hazirlanmis olmasi

% Transflizyon amagli kullanilacak  siispansiyonlarin  bakteriyolojik

kilturlerinde Uireme olmamasi
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3.1.2. Kan toplanmasi

+» Allojeneik eritrosit siispansiyonlarinin hazirlanmasi ve saklanmasi

Calismaya alinan her CDDA’l1 bebek i¢in, dogumundan hemen sonra kan
grubu uygun, capraz karsilagtirmasi yapilmis, filtrelenmis ve 1sinlanmis allojeneik
eritrosit siispansiyonu hazirlandi. Eriskin bagis¢1 kan1 &rnekleri, Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi Serpil Akdag kan merkezinde standart kan bagis kriterlerine gore
uygun bagiscilardan toplandi. Her bagiscidan standart kan iinitesi (450 = 45 ml)
alindi. Kan {initeleri 63 mililitre Sitrat- Fosfat- Dekstroz (CPD) pediatrik kan
torbalarina konuldu. Toplanan kanlar 1800 devirde 5,5 dk siire ile ¢evrildi ve iistte
kalan plazma ekstraktor yardimi ile sikistiritlip aynistirildi ve atildi. Elde edilen
eritrosit siispansiyonlarmin 35 giin boyunca saklanabilmesi i¢in CPD esas torbaya
tekrar ilave edildi. Daha sonra filtreleme islemi yapilarak verici 16kositleri
uzaklagtirildi. Yavru torbalara boliinen eritrosit siispansiyonlar1 1ginlama isleminden
sonra bebegin adina ayrildi. Etiketleme islemi sirasinda yavru torbalar iizerine kan
alinma tarihi, bebek kan grubu ve bebegin soyad: yazildi. Serpil Akdag kan

merkezinde standart saklama kosullarinda +4° C’de kan dolabinda saklamaya alindu.

+* Kordon kaninin alinmasi, hazirlanmasi ve saklanmasi

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dali’nda belirlenen tarihler arasinda sezaryan (C/S) yada normal spontan vajinal
yolla (NSVY) dogan 50 CDDA’ll prematiire bebegin kordon kani toplandi. Bu
toplama iglemi sirasinda 1:7 oraninda antikoagiilan (CPD) bulunan pediatrik kan
torbas1 (Kansuk Laboratuvari, Istanbul) kullanildi. Bu toplama seti kordon kanindan
maksimum hacimde kan toplanmasi i¢in tasarlandi.

Dogumlar, kadin dogum aragtirma gorevlileri ve uzmanlar ile gocuk saglig
hastaliklar1  arastirma  gorevlileri ve wuzmanlar1 esliginde steril sartlarda
gergeklestirildi. C/S ile dogan bebeklerde pediatrik kan torbalari cerrahi masanin
iistiine steril olarak agildi, toplanacak kan miktar1 40 ml = % 10 olarak diisiiniildii ve
bu miktara gore 1:7 oraninda antikoagiilan hesaplanarak torba igindeki 73 ml
CPD’nin 66 ml’si torbaya ait steril bir enjektor ile azaltildi (Sekil 3-1). Dogum steril
sartlarda gergeklestikten, bebek dogduktan ve kordon baglandiktan sonra gobek
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kordonunun 10 c¢cm ¢ikisina umblikal vene, torbaya ait olan steril enjektor ucu ile
girilerek yer c¢ekiminin yardimiyla plasenta ayrilana kadar kordon kani toplandi
(Sekil 3-2 ve sekil 3-3). Umblikal vene ponksiyon yapilmadan once sterilizasyon
yapilmadi, ¢iinkii islemin gerceklestirildigi ortam optimum sartlarda steril kabul
edildi. NSVY ile olan dogumlarda ise kordon vajinadan yeterince ¢iktiktan sonra,
ponksiyon yapilacak bolge, % 10’luk polivinilpirolidon iyot kompleksi igeren
antiseptik soliisyon ile sterilize edildi ve kordon kani yine yer ¢ekimi yardimiyla
plasenta uterin duvardan ayrilana kadar kapali sistem kan torbasina alindi. Hem C/S
hem NSVY ile ger¢eklesen dogumlarda ayrica 1 ml’lik steril enjektore kordon kani
ornegi alinarak Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cebeci Hastanesi Merkez
Laboratuvari’nda Beckman Coulter firmasinin LH 450 cihazinda tam kan sayimi

calistirild1 ve kordon kanlarinin hemoglobin degerleri 6grenilerek kaydedildi.

Sekil 3.1. Kapali sistem kan torbalari
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Umblikal vene

girig yeri

Sekil 3.3. Kordon kan1 toplanmasi
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Serpil Akdag kan merkezine ulastirilan kan torbalar1 ayr1 olarak tartildi ve
kaydedildi. Daha sonra 1800 devirde 5,5 dakika siire ile 22°C’de Beckman Coulter
cihazinda (JG MC Centrifiige USA) santrifiij edilerek eritrosit siispansiyonu ve
plazma elde edildi. Plazma ornekleri ekstraktor yardimi ile sikistirilip ayristirildi. Bu
plazma oOrneklerinden serolojik olarak viral belirtecler (HIV, HBV, HCV, VDRL)
Elisa yontemi ile degerlendirildi. Ayn1 zamanda dogumdan 6nce anneden de kan
alinarak ayni yontemle viral belirtecler (HIV, HBV, HCV, VDRL) c¢alistirilmsti.
Elde edilen eritrosit slispansiyonlarindan 1,5 ml kan 6rnegi alindi ve 1 ml’si Bactec
NR 660 aerobik, anaerobik 50 ml pediatrik kan kiiltiir siselerine (Becton Dickinson,
Franklin Lakes, NJ, USA) ekildi. Kiiltiir siseleri, Ankara Universitesi T1ip Fakiiltesi
Merkez Mikrobiyoloji Laboratuvari’nda isleme alind1 ve bakteriyel {ireme agisindan
7 giin boyunca kontrol edildi. Kalan 0,5 mI’lik kandan Serpil Akdag kan merkezinde
kan grubu, es zamanli bebekten alinan kan ile beraber c¢alisildi. Béylece kordon kani
ve bebegin kan grubu saptanip not edildi. Kalan eritrosit silispansiyonu yavru
torbalara boliindii ve hacimlerini belirlemek amaciyla tekrar tartilip, kaydedildi.
Hazirlanan her yavru torba bebek adina ayrildi. Etiketleme islemi sirasinda yavru
torbalar tizerine kan alinma tarihi, bebek kan grubu ve bebegin soyadi yazildi. Serpil
Akdag kan merkezinde standart saklama kosullarmda, +4° C’de kan dolabinda

saklamaya alind1.

Kordon kani toplanarak eritrosit siispansiyonu yavru torbalar1 haline getirilen
ve bebek adimna etiketlenerek saklamaya alinan her bebege dogumunun ilk giini,
Ankara Universitesi Serpil Akdag kan merkezinde allojeneik eritrosit siispansiyonlari

da yukarida anlatildig1 sekilde hazirlanarak bebek adina etiketlenip saklamaya alindi.

3.1.3. Calisma deseni

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dali’nda 01.03.2008 - 01.09.2009 tarihleri arasinda C/S yada NSVY ile dogan 50
CDDA’I1 prematiire bebek uygun nakil kosullarinda transport kiivozii ile Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi'ne getirildi ve izleme

alindi. Calismaya dahil olma kriterlerine uymayan 11 bebek ¢alisma dis1 birakildi.
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Arastirmaya dahil edilen her bebegin dogum Oncesi anneye ait bilgileri, dogum
sirasinda kordona ait bilgileri ve dogumdan sonra kendine ait bilgileri iceren bir form
dolduruldu (Ek 2: Denek izlem formu). Bebekler serviste yatarken, servis
transflizyon protokoliine (Tablo 3.1) gore eritrosit transfiizyon endikasyonu konanlar,
Serpil Akdag kan merkezine haber verildi. Calisma randomize kor kontrollii olarak
yiiriitiildii ve kan merkezinde yapilan randomizasyonla bebege otolog veya allojenik
eritrosit silispansiyonu verilecegine karar verildi. Deneklere daha sonraki olasi
transflizyonlarinda ilk transflizyondaki randomizasyona uygun kan verildi. Otolog
kordon kani tiikkenen fakat transflizyon gereksinimi devam eden hastalara kan
merkezi tarafindan hangisi oldugu belli olmayacak sekilde servise iletilen allojeneik
kanlar1 verildi. Transfiizyon siiresince hastalarin vital bulgular1 (viicut sicakligi, kalp
tepe atimi, solunum sayis1 ve kan basinci) izlenip kaydedildi. Denekler transfiizyon
sonrast 24. saatte serum potasyum diizeyi, 14, 28, 35. giin hemoglobin degerleri, 35.
giinden sonraki ortalama hemoglobin degerleri, izlendikleri siire i¢inde toplam
flebotomi ve transfiizyon hacimleri, sepsis sikliklari, postkonsepsiyonel 36. ve 40.
haftalarda da tam kan sayimu, retikiilosit yiizdeleri ve eritropoetin diizeyleri ile takip
edildi. Ayrica hastalar taburcu olurken kan merkezinden transflizyonlar1 igin

kullanilmis olan eritrosit siispansiyonlarinin kaynagi 6grenildi ve kaydedildi.

Hastalarm tam kan saymmlari Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cebeci
Hastanesi Merkez Laboratuvari’nda Beckman Coulter firmasinin LH 450 cihazinda,
serum potasyum diizeyleri ise yine ayni laboratuarda Roche firmasinin Cobas 501
cihazinda; iyon selective electrod (ISE) yontemiyle ¢alisildi. Retikiilosit sayimi
klinigimiz biinyesindeki hematoloji laboratuvarinda degerlendirilirken, eritropoetin
diizeyleri ise deneklerden alinan 3 ml kan Grneginin diiz tiip i¢inde +4°C’de saklanp,
12 saat i¢inde 10 dakika 3000 devirde soguk santrifiij edilerek ayrilmus, - 80°C’de
saklanmis olan serum Orneklerinden ELISA yontemi ile ¢alisildi. Bu amagla
BIOMERICA, INC. Eritropoetin ELISA, 92663 USA kiti kullamldi. Kullanilan

yontemde normal eritropoetin diizeyi 4-20 mU/ml olarak belirtilmekteydi.
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Tablo 3.1. Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar:

Anabilim Dali Neonatoloji Bilim Dali’nda prematiire bebeklerde

uygulanan transfiizyon endikasyonlari

Postnatal yas Solunum destegi yok Solunum destegi var
0-7 oiin Hb <13 g/dl Hb < 14 g/dl
g Het < % 40 Het < % 45
, Hb <12 g/dl Hb <13 g/dl
8-14 glin Het < % 36 Het < % 40
, Hb <11 g/dl Hb <12 g/dl
15-21 glin Het < % 33 Het < % 36
, Hb <10 g/dl Hb <11 g/dl
22-28 giin Het < % 30 Hot < % 33
. Hb <9 g/dl Hb <10 g/dl
~28 giin Het < % 27 Het < % 30

3.1.4. Calismaya alinan hasta bilgileri

Calismaya 50 CDDA’I1 prematiire bebek alinmasi planlanmisti. Ancak calismaya
dahil olma kriterlerine uymadigi i¢in, izlemde 11 bebek caligma dis1 birakildi. Geriye
kalan 39 bebek, arastirma sonunda geriye doniik incelendiginde 8 bebegin
transflizyon ihtiyacinin olmadig1 goriildii. Randomize kor kontrollii olarak yiiriitiilen
arastirmamizda, 31 bebegin 1’1 sadece otolog olmak iizere, 15’ine Serpil Akdag kan
merkezi tarafindan otolog+allojeneik, 15’ine ise allojeneik kan verildigi saptandi.
Transfiizyonlarin etkinligini belirlemek amaciyla da denekler kendi aralarinda 3

gruba boliindii (Sekil 3.4)
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15 bebege allojeneik kan
transfiizyonu yapildi.

Haftalar1 24-31 hafta
Calismaya almmas arasinda olup kilolar1 660 gr-
planlanan hasta sayis1 50 1460gr arasinda olan 11
bebek calismaya dahil olma
> kriterlerine uymadig1 igin
calisma dis1 birakildi:
Caligmaya dahil edilen % 5 bebek ilk 2 hafta icinde
hasta sayis1 39 sepsis nedeni ile ex oldu.
% 6 bebekte agir SGA
vardi.
16 bebege otolog + 8 bebegin kan transflizyonu
allojeneik kan ihtiyaci olmadi.
transfiizyonu yapildi.

T~

1 bebek otolog kan
transfiizyonu aldi.

15 bebek otolog + allojenik
kan transfiizyonu aldi.

Sekil 3.4. Calismaya alinan hastalar

3.1.5. istatistiksel analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi. Siirekli

Olctimlii degiskenlerin dagiliminin normale yakin dagilim gosterip gostermedigi

Shapiro Wilk testi ile arastirildi. Tanimlayicr istatistikler siirekli degiskenler igin

ortalama + standart sapma veya ortanca (minimum-maksimum) bi¢iminde, nominal

degiskenler ise olgu sayis1 ve (%) seklinde gosterildi. Gruplar arasinda ortalamalar

yoniinden farkin 6nemliligi Student’s t testi ile ortanca degerler yoniinden farkin

anlamhilig1 ise Mann Whitney U testi ile degerlendirildi. Nominal degiskenler

Pearson’un Ki-Kare veya Fisher’in Kesin Sonuclu Ki-Kare testi ile degerlendirildi.

Coklu karsilagtirmalarda ise tek yonlii varyans analizi ve Kruskal - Wallis testleri

kullanildi. p < 0.05 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dali’nda 01.03.2008 - 01.09.20009 tarihleri arasinda C/S yada NSVY ile dogan ve
caligmaya dahil olma kriterlerine uyan 39 CDDA’l1 prematiire bebek, ¢alisma

sonunda geriye doniik bakildiginda transfiizyon durumlarina gore 3 gruba ayrildi:
Grup 1: Otolog ve otolog + allojeneik kan transfiizyonu alanlar (n=16)
Grup 2: Sadece allojeneik kan transfiizyonu alanlar (n=15)

Grup 3: Transfiizyon gereksinimi olmayanlar (n=8)

4.1. Calismaya alinan tiim hastalarin verileri
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Tablo 4.5. Tiim hastalarin postnatal 36. ve 40. haftalarda Hb, retikiilosit (Rtc) ve
EPO degerleri
Bebekler Grup no 36. hafta Hb 36. hafta 36. hafta 40. hafta Hb 40. hafta Rtc 40. hafta
(g/dl) Ric (%) EPO (g/dl) (%) EPO
(mU/ml) (mU/ml)
1. Bebek K. 1 11 05 19 10,5 1,9 28
2 Bebek Alb 1 9 2 22 11,6 2,5 14
3.Bebek 02 1 10 2,9 6 8,5 6,2 10
4.Bebek 03 1 12 22 11 8,9 4 15
5.Bebek M. 1 10 12 20 9,1 24 24
6.Bebek D. 1 11 2.8 12 10,4 25 20
7.Bebek Al 1 12 2,7 15 8,6 4 14
8.Bebek G. 1 9 2 10 9.8 23 9
9.Bebek Alt 1 8 2 11 11,2 2,5 12
10.Bebek C. 1 10 18 10 7.8 2,9 12
11.Bebek O. 1 11 2 7 11,4 23 3
12.Bebek Ol 1 9 6,2 16 83 6 13
13.Bebek D1 1 10 3,7 5 8,5 34 7
14.Bebek D2 1 10 4,9 24 8,9 46 8
15.Bebek A2 1 11 41 18 12,5 3.8 17
16. Bebek U. 1 12 14 6 9,6 2 8
17.Bebek C1. 2 11 2.4 11 10,2 6 25
18.Bebek C2. 2 10 2 3 11,8 7.5 44
19.Bebek Del 2 10 3 10 11,2 4 16
20.Bebek De2 2 11 1 9 8,8 4 14
21.Bebek O. 2 9 0.8 15 8.9 25 21
22. Bebek Go 2 9 23 10 10,1 4,6 30
23.Bebek T. 2 8 8,2 25 9,5 9 28
24 Bebek K1 2 10 3 23 8,7 3.8 8
25.Bebek Co 2 11 1.8 12 11,8 10 72
26.Bebek At. 2 10 11 22 11,3 7,2 37
27.Bebek Ka. 2 9 2 4 10 4 4
28 Bebek Ku 2 10 0.8 22 72 43 25
29.Bebek Kul 2 1 32 20 8,9 4,6 13
30.Bebek E. 2 12 0,7 7 8,6 44 13
31.Bebek Er. 2 12 1 25 13 4 28
32.Bebek Ba. 3 11,3 1,5 16 12,5 4 24,4
33.Bebek Ca. 3 10,6 6 14,9 93 5 28,5
34 Bebek Gi. 3 9.4 3 12 10,5 6.8 29
35.Bebek Y. 3 8,2 45 14,3 10 32 18,1
36.Bebek Ek. 3 1 2,4 20 9.8 3 22
37.Bebek Ku2 3 13 3 245 10,4 2.8 18,1
38.Bebek Bl 3 12,8 3 20,5 10 7 26,4
39.Bebek B2 3 11,6 3,8 25,7 1 3,6 20
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Tablo 4.6. Calismaya alinan hastalarin demografik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 P Grup 3 P
(n=16) (n=15) (n=28)
Gebelik haftasi (hafta)
Mean + SD 30,05 + 1,77 29,1+ 1,7 0,17 31,46 + 0,76 0,009
Range (27-32) (26,3-32) (30,3-32)
Median 30,5 29 32
Dogum agirhgi (gram)
Mean + SD 1197,6 +£230,2 1200 + 186,2 0,97 1383 +100,9 0,038
Range (870-1500) (810-1500) (1220-1500)
Median 1185 1220 1385
Anne yasi (yas)
Mean £+ SD 28,3+3,8 28,8+6,3 0,76 29,7£59 0,82
Range (23-36) (21-43) (21-42)
Median 27 28 30
Cinsiyet (% - n) % 50 (8) erkek % 53,3 (8) erkek 0,85 % 50 (4) erkek 0,98
% 50 (8) kiz % 46,7 (7) kiz % 50 (4) kiz
Dogum sekli (% - n) % 100 (16) C/S % 73,3 (11) C/S 0,029 % 100 (8) C/S 0,026
% 26,7 (4) NVY
1 dk APGAR
Median 7 7 0,42 7 0,66
Range (5-8) (4-8) (5-8)
5 dk APGAR
Median 9 9 0,79 9 0,7
Range (7-10) (7-10) (7-10)
Plasenta agirhi@ (gram)
Mean + SD 399,7 £ 174,6 344 +£111,2 0,35 408,1 + 138 0,31
Range (280-620) (200-560) (280-610)
Median 430 300 327,5
Kordon uzunlugu (cm)
Mean £ SD 40,1 £4,2 42+3 0,16 39,7+£2,18 0,2
Range (32-46) (35-46) (37-43)
Median 40,2 42 39,5
Alman kord kam miktari (ml)
Mean £ SD 352+9,7 31£59 0,28 39,2+79 0,07
Range (22-56) (20-46) (28-50)
Median 31,5 30 39
Elde edilen eritrosit miktari (ml)
Mean£SD 18,9+72 16,4+3.3 0,57 21,7+52 0,1
Range (12-38) (12-25) (16-32)
Median 16 16 21
Kordon kan1 Hb (g/dl)
Mean+SD 17+1,7 17,3+ 1,7 0,62 18,5+ 1,5 0,12
Range (15-19,8) (15-22) (16-21)
Median 16,4 17 18,2
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Tablo 4.7. Calismaya alinan hastalarin klinik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 P Grup 3 P
(n=16) (n=15) (n=28)
RDS goriilme oram (% - n) %81,2(13) | %86,7(13) | 0,68 | %37,5(03) 0,026
NEK goriilme orani (% - n) % 43,8 (7) % 33,3 (5) 0,55 | %12,5(1) 0,31
ROP goriilme oram (% - n) % 12,5 (2) % 6,7 (1) 1,0 0 0,54
PDA goriilme orani (% - n) %25 (4) % 33,3 (5) 0,7 0 0,19
Klinik sepsis siiphesi (% - n) %81,2(13) | %733(11) | 0,68 | %12,5(1) 0,003
PHT goriilme orani (% - n) % 6,2 (1) % 6,7 (1) 1,0 0 0,49
IKK goriilme oram (% - n) 0 % 13,3 (2) 0,22 0 0,18
BPD goriilme oram (% - n) 0 % 20 (3) 0,1 0 0,07
Yatis siireleri (giin)
Mean + SD 43,3+16,1 44 + 16,4 0,9 20,7+4,9 0,002
Range (21-73) (21-74) (14-30)
Median 36,5 42 21
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 42,3+18 45+17,5 0,69 | 17,624 0,01
Range (21-82) (21-72) (15-22)
Median 36 44 17,5
Toplam flebotomi hacmi (ml/kg)
Mean + SD 38,2+22,4 394+19 0,82 | 12,7+22 0,04
Range (19-94) (15-74) (10-17)
Median 32,5 36,6 12,6
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 4,7+24 3,8+£2,6 0,26 - -
Range (1-11) (1-9)
Median 4,5 4
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 66,6 =31,9 53,6+32,5 | 0,27 - -
Range (16-131) (12-112)
Median 67,5 56
Toplam transfiizyon hacmi (ml/kg)
Mean + SD 59,9 +£35,5 48,4 +32,1 0,35 - -
Range (11-150) (12-114)
Median 52,5 42
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Grup 1 ve 2 arasinda gebelik haftasi, dogum agirligi, anne yasi, cinsiyet, apgar
skorlamasi, plasenta agirligi, kordon uzunlugu, alinan kord kani miktari, elde edilen
eritrosit miktari, kordon kan1 hemoglobin degeri, RDS, NEK, ROP, PDA, PHT, iKK,
BPD goriilme orani, klinik sepsis siiphesi, yatis siiresi, toplam flebotomi ve
transflizyon hacmi, kilo basina toplam flebotomi ve transfiizyon hacmi agisindan
istatistiksel anlamli bir fark bulunmadi (p > 0,05). Bu gruplarla sirasiyla grup 1, 2 ve
3 arasinda gebelik haftas1 (30.05 = 1.7, 29.1 £ 1.7, 31.46 + 0.76 hafta), dogum
agirhig (1197.6 +230.2, 1200 + 186.2, 1383 + 100.9 g), RDS goriilme oran1 (% 81.2,
% 86.7, % 37.5), klinik sepsis stiphesi (% 81.2, %73.3, %12.5), yatis siireleri (43.3 +
16.1, 44 + 16.4, 20.7 + 4.9 giin), toplam flebotomi hacmi (42.3 £ 18,45 + 17.5, 17.6
+ 2.4 ml), kilo bagina toplam flebotomi hacmi (38.2 +22.4,39.4 £ 19, 12.7 £ 2.2 ml)
acisindan istatistiksel onemli fark vardi (p < 0,05). Grup 3’deki denekler daha matiir,
dogum agirliklar1 daha biiylik bebekler olup daha az RDS ve sepsis deneyiminden
gecip, hastanede daha kisa siire yatmiglar, daha az flebotomiye maruz kalmis ve

transflizyon gereksinimleri olmamusti.

Grup 2’deki 15 denekten 4’ NSVY ile dogmus oldugundan, dogum sekli
acisindan gruplar arasinda fark gozlenmekteydi (p < 0,05).

Arastirmamizda grup 1°de 16 hastanin 15’inin transfiizyon gereksiniminin tek
basina otolog kordon kami ile karsilanamadigi ve bu hastalarin transfiizyonlarina
allojeneik eritrosit siispansiyonlari ile devam edildigi goriildii. Grup 1°de 16 hastanin
11’nin ilk 14 giin bir veya birden fazla otolog kordon kani aldigi, 3 hastanin 14.
giinden 6nce kordon kani tiikendigi icin allojeneik transfiizyon aldigi, 2 hastanin ise
ilk 14 giin transfiizyon almadigi saptandi. Tek basina otolog kordon kani ile
allojeneik kan transfiizyonlarini etkinlik agisindan karsilastirmak amaciyla grup 1 ve

2 alt gruplara ayrildi.

Grup A: Grup 1°de ilk 14 giin i¢inde sadece otolog kan transfiizyonu alan
bebekler (n=11)

Grup B: Grup 2°de ilk 14 giin i¢inde allojeneik kan transfiizyonu alan
bebekler (n=12)

Grup 3: Kan transfiizyonu almayan bebekler (n==8)
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Tablo 4.8. Hastalarin 14. giin karsilastirmalar

Grup A Grup B P Grup 3 P
(n=11) (n=12) (n=8)
Dogum Hb (g/dl)
Mean + SD 16,1 £2,2 16,7+2,2 0,28 18,08 +1,8 0,158
Range (13,9-20,3) (13,1-21,5) (15-21,5)
Median 15,3 16,7 17,8
14. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 12,8 £0,9 13,6 £1,5 0,13 13,6 £1,2 0,23
Range (11,5-14,4) (12,1-18) (12,1-15,1)
Median 12,6 13,1 13,8
14. giine kadar
transfiizyon sayisi (n)
Mean £+ SD 1,27 £ 0,6 1,9+1,1 - -
Range (0-2) (1-4) 0,22
Median 1 1,5
14. giine kadar
flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 19,8 +5 24,6 +7,3 0,4 13,1+2,9 0,001
Range (13-28) (14-38) (9-18)
Median 20 27 13
14. giine kadar
transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 15,9 +1,07 17,6 £1,3 0,6
Range (0-39) (0-40) - -
Median 15 14
14. giine kadar sepsis
atak siiphesi
Mean + SD 0,73 +£ 0,64 0,8+0,4 0,54 0,1 £0,35 0,01
Range (0-2) (0-1) (0-1)
Median 1 1 0

Grup A ve B arasinda dogum hemoglobini, 14. giin hemoglobin degeri, 14.

giine kadar transfiizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi

acisindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.1, 4.2, 4.3, 4.4).

Grup A ve B ile grup 3 arasinda 14. giine kadar flebotomi hacmi ve sepsis
atak sliphesi arasinda istatistiksel anlamli fark oldugu goriildii. Grup 3’de flebotomi

hacmi (13.1 + 2.9 ml) ve sepsis atak siliphesi (0.1 + 0.35) istatistiksel anlamli diisiik
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bulundu (p < 0,05) (Grafik 4.3). ilk 14 giin hi¢ transfiizyon almayan denekler ile

otolog veya allojeneik transfiizyon alan deneklerin hemoglobin degerleri benzer olup

lic grup arasinda hemoglobin agisindan istatistiksel anlamli fark yoktu (p > 0,05)

(Grafik 4.1).

Tablo 4.9. Hastalarin 28. giin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P Grup 3 P
(n=16) (n=15) (n=28)
Dogum Hb (g/dl)
Mean + SD 16,4+£22 16,7+1,9 0,45 18,1+1,8 | 0,132
Range (13,9-20,3) (13,1-21,5) (15-21,5)
Median 154 16,5 17,8
28. giin Hb (g/dl)
Mean = SD 11,8+1,3 11,6 1,0 0,63 11,9+1,3 0,84
Range (9,7-14,2) (9,6-13,8) (10-13,2)
Median 11,9 11,8 12,3
28. giine kadar transfiizyon sayisi1 (n)
Mean = SD 33+1,2 2,6 +1,7
Range (1-6) (1-6) 0,15 - -
Median 3 2
28. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 30,6 +8,3 31,8+9,3 14,6 £2,5
Range (16-44) (17-47) 0,7 (11-19) 0,00
Median 29 33 14,5
28. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 41,1+152 308+17,4
Range (15-65) (12-60) 0,08 - -
Median 41 28
28. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean = SD 1,1+0,8 0,8+0,6 0,1 +0,3
Range (0-3) (0-2) 0,44 (0-1) 0,001
Median 1 1 0

Grup 1 ve 2 arasinda dogum hemoglobini, 28. giin hemoglobin degeri, 28. giine

kadar transfiizyon sayisi, flebotomi ve transflizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi

acisindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.1, 4.2, 4.3, 4.4).
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Grup 1 ve 2 ile grup 3 arasinda 28. giine kadar flebotomi hacmi ve sepsis atak

sliphesi arasinda istatistiksel anlamli fark oldugu goriildii. Grup 3’de flebotomi hacmi

(14.6 £ 2.5 ml) ve sepsis atak siiphesi (0.1 = 0.3) istatistiksel anlaml1 diisiik bulundu

(p <0,05) (Grafik 4.3).

Tablo 4.10. Hastalarin 35. giin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 p Grup 3 P
(n=16) (n=15) (n=38)
3S. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 10,7+1,7 11,2+1,9 112+1,1
Range (8-13,8) (8-14,3) 0,47 9,6-13) 0,69
Median 10,6 11 11,1
35. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 39+£1,7 32+1,9
Range (1-8) (1-7) 0,21 - -
Median 4 3
35. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 34,8+9,8 37117 16,5+2,5
Range (18-54) (20-57) 0,57 (13-21) 0,00
Median 32,5 40 16
35. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 415+17,8 37+£19,4
Range (14-62) (13-70) 0,5 - -
Median 46,5 34
35. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean + SD 1+£0,7 0,9+0,7 0,1+0,3
Range (0-3) (0-2) 0,48 (0-1) 0,046
Median 1 1 0

Grup 1 ve 2 arasinda 35. giin hemoglobin degeri, 35. giine kadar transfiizyon

sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan istatistiksel

anlaml fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.1, 4.2, 4.3, 4.4).

Grup 1 ve 2 ile grup 3 arasinda 35. giine kadar flebotomi hacmi ve sepsis atak

sliphesi arasinda istatistiksel anlamli fark oldugu goriildii. Grup 3’de flebotomi hacmi
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(16.5 = 2.5 ml) ve sepsis atak siiphesi (0.1 £ 0.3) istatistiksel anlaml1 diigiik bulundu

(p <0,05) (Grafik 4.3).

Tablo 4.11. Hastalarin 35. giin sonrasi karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P Grup 3 P
(n=16) (n=15) (n=38)
35. giin sonrasi ortalama Hb (g/dl)
Mean + SD 9,8+1,3 9,9+1,1 10,6 £0,9
Range (8-12,5) (8,5-12,1) 0,85 (9,5-12,5) 0,31
Median 9,5 9,8 10,5
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 4,724 3,8+2,6
Range (1-11) (1-9) 0,26 - -
Median 4,5 4
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 423+ 18 45+17,5 17,6 £2,4
Range (21-82) (21-72) 0,69 (15-22) 0,01
Median 36 44 17,5
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 66,6 £31,9 53,6 +32,5
Range (16-131) (12-112) 0,27 - -
Median 67,5 56
35. giinden sonra sepsis atak siiphesi
Mean + SD 1,1 £0,9 1,1 +£0,8 0,1+0,3
Range (0-4) (0-3) 0,97 (0-1) 0,011
Median 1 1 0

Grup 1 ve 2 arasinda 35.

glinden sonra ortalama hemoglobin degeri,

transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siliphesi agisindan

istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.1, 4.2, 4.3, 4.4).

Grup 1 ve 2 ile grup 3 arasinda 35. giinden sonra flebotomi hacmi (toplam) ve

sepsis atak siiphesi arasinda istatistiksel anlamli fark oldugu goriildi. Grup 3’de

flebotomi hacmi (17.6 = 2.4 ml) ve sepsis atak siiphesi (0.1 £ 0.3) istatistiksel
anlaml diisiik bulundu (p < 0,05) (Grafik 4.3).
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Grafik 4.1. Grup A ve B ile grup 3’deki deneklerin kordon kani ve giinlere gére hemoglobin

degerleri (ortanca degerler alinmistir)
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Grafik 4.2. Grup 1 ve 2°deki deneklerin giinlere gore transfiizyon sayilari (ortanca degerler
alimmustir)
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Grafik 4.3. Grup 1, 2 ve 3’deki deneklerin giinlere gore flebotomi hacimleri
(ortanca degerler alinmistir)
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Grafik 4.4. Grup 1 ve 2’deki deneklerin giinlere gore transflizyon hacimleri (ortanca
degerler alinmistir)
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Tablo 4.12. Diizeltilmis 36. ve 40. haftalarda Hb, Rtc ve EPO degerleri

Grup 1 Grup 2 P Grup 3 P
(n=16) (n=15) n=38)
36. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 10,2 £ 1,08 10,1 +£1,2 0,73 10,9 £ 1,6 0,3
Range (8-12) (8-12) (8-13)
Median 10,3 10,1 11,1
36. hafta Rtc (%)
Mean = SD 2,6+1,5 2,8+29 0,6 3,4+1,38 0,72
Range (0,5-6,2) (0,7-11) (1,5-6)
Median 2,1 2 3
36. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 13,1+5,9 14,4+7,6 0,6 18,4+4,9 0,18
Range (5-24) (3-25) (12-26)
Median 11,3 11,8 18
40. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 9,7+1,3 10+1,5 0,6 10,4 +£0,97 0,5
Range (7,8-12,5) (7,2-13) (9,3-12,5)
Median 9,3 10 10,2
40. hafta Rtc (%)
Mean = SD 32+13 48+25 0,039 44+1,6 0,046
Range 1,9-6,2 (2-10) (2,8-7)
Median 2,1 4 3,8
40. hafta EPO (mU/ml)
Mean = SD 13,3+6,4 25,1 £16,7 0,019 233+44 0,016
Range (4-28) (4-72) (18-29)
Median 12,4 24,6 23,2

Grup 1, 2 ve 3’ilin postanatal diizeltilmis 36. hafta Hb, retikiilosit ve EPO

degerleri ile diizeltilmis 40. hafta Hb degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark
yoktu (p >0,05) (Sekil 4.5, 4.6, 4.7). Diizeltilmis 40. haftada grup 1’in sirasiyla
retikiilosit (% 3.2 = 1.3) ve EPO diizeyleri (13.3 £ 6.4 mU/ml) grup 2 (Rtc: % 4.8 £
2.5, EPO: 25.1 £ 16.7 mU/ml) ve grup 3’e gore (Rtc: % 4.4 + 1.6, EPO: 23.3 + 4.4
mU/ml) istatistiksel anlamli diisiik bulundu (p < 0,05) (Grafik 4.6, 4.7). Ancak grup

1’deki deneklerin retikiilosit yiizdesi yeterli eritropoetik aktiviteyi gdstermekteydi ve

EPO diizeyi de tanimlanmis normal smirlar icindeydi. Grup 1’deki hastalar

incelendiginde, 35. haftadan sonra 10 bebek transflizyon alirken, grup 2’de sadece 1
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bebegin transfiizyon aldigi goriildii. Verilen allojeneik kanin kemik iligi aktivitesini

biraz daha fazla baskilamis olabilecegi diistiniildii.

Grup 2 ve 3 arasinda ise postnatal diizeltilmis 40. haftada retikiilosit ve EPO

diizeyleri arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05).

9.5 - 36. hafta
9 | W40 hafta

Hemoglobin (g/dl)

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Gruplar

Grafik 4.5. Grup 1, 2 ve 3’lin 36. ve 40. haftalardaki hemoglobin degerleri (ortanca
degerler alinmuistir)
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Grafik 4.6. Grup 1, 2 ve 3’iin 36. ve 40. haftalardaki retikiilosit yiizdeleri (ortanca degerler
alimmustir)
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Grafik 4.7. Grup 1, 2 ve 3’lin 36. ve 40. haftalardaki eritropoetin degerleri (ortanca
degerler alinmuistir)

4.2. Transfiizyon alan hastalarin dogum haftasi ve agirh@ina gore

degerlendirilmesi

Transfiizyon alan gruplarda (Grup 1 ve 2) transfiizyon seklinin, gebelik haftasi
(< 28 hafta ve > 28 hafta) ile dogum agirligina gore (< 1250 gr ve > 1250 gr) fark

yaratip yaratmadigini incelemek iizere bu alt gruplar arasinda da karsilagtirma

yapildi.
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4.2.1. Cahismadaki < 28 hafta bebeklerin degerlendirilmesi (n=10)

Tablo 4.13. Caligmadaki < 28 hafta bebeklerin demografik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 p
(n=4) (n=26)
Gebelik haftasi (hafta)
Mean + SD 27,6 £0,5 27,4 +£0,87 0,74
Range (27-28) (26,3-28)
Median 27,7 28
Dogum agirhgi (gram)
Mean = SD 1010 + 189 1106 + 134 0,36
Range (870-1270) (970-1300)
Median 950 1085
Anne yas1 (yas)
Mean + SD 28,7+4,8 28,8+£6,2 0,3
Range (26-36) (21-32)
Median 26,5 25
Cinsiyet (% - n) % 50 (2) erkek % 66,6 (4) erkek 0,64
% 50 (2) kiz % 33,4 (2) kiz
Dogum sekli (% - n) % 100 (4) C/S % 66,6 (4) NVY 0,07
% 33,4 (2)C/S
1 dk APGAR (Median) 7 7 0,35
5 dk APGAR (Median) 8,5 9 1
Plasenta agirhg (gram)
Mean + SD 364,5+133,6 379 £ 144 0,6
Range (238-480) (248-560)
Median 370 400
Kordon uzunlugu (cm)
Mean + SD 41,8+2,2 432+23 0,54
Range (40-45) (40-46)
Median 41,2 42,5
Alinan kord kan1 miktari (ml)
Mean + SD 30,5+34 29+2,1 0,4
Range (16-34) (26-32)
Median 32 29
Elde edilen eritrosit miktari (ml)
Mean+SD 15,733 15,1+£25 0,76
Range (12-20) (12-18)
Median 15,5 15
Kordon kam Hb (g/dl)
Mean+SD 16,5+ 2 16,5+ 1,3 0,98
Range (15-19,5) (15-18,1)
Median 15,9 16,3
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Tablo 4.14. Calismadaki < 28 hafta bebeklerin klinik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 p
(n=4) (n=6)
RDS goriilme orani (% - n) % 100 (4) % 83,3 (5) 1,0
NEK goriilme orani (% - n) % 50 (2) % 33,3 (2) 0,57
ROP goriilme orani (% - n) % 0 (0) % 16,6 (1) 1,0
PDA goriilme oram (% - n) % 50 (2) % 66,6 (4) 1,0
Klinik sepsis siiphesi (% - n) % 100 (4) % 100 (6) 1,0
PHT goriilme orami (% - n) % 0 (0) % 0 (0) -
IKK goriilme orami (% - n) % 0 (0) % 33,3 (2) 0,49
BPD gériilme orani (% - n) % 0 (0) % 50 (3) 0,23
Yats siireleri (giin)
Mean + SD 60,5+ 12,2 58,3+ 12,5 0,58
Range (50-73) (42-74)
Median 59,5 61
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean = SD 62,7+ 18 55+ 15,9 0,49
Range (45-82) (32-72)
Median 62 56,5
Toplam flebotomi hacmi (ml/kg)
Mean = SD 65,8 +27,6 52+20 0,38
Range (39-94) (25-74)
Median 65 52,8
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 7,7+22 56£3 0,27
Range (6-11) (2-9)
Median 7 6
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 103,2+224 70,7 £32,8 0,12
Range (85-131) (26-112)
Median 98,5 78,7
Toplam transfiizyon hacmi (ml/kg)
Mean + SD 105 +30,4 67,9 £36,6 0,13
Range (85-150) (20-114)
Median 92,5 73
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Caligmada dogum haftas1 < 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda gebelik haftasi, dogum agirligi, anne yasi, cinsiyet, dogum sekli,
apgar skorlamasi, plasenta agirligi, kordon uzunlugu, alinan kord kani miktari, elde
edilen eritrosit miktar1, kordon kan1 Hb degeri, RDS, NEK, ROP, PDA, PHT, iKK,
BPD goriilme orani, klinik sepsis siiphesi, yatig siireleri, toplam flebotomi ve
transflizyon hacmi, kilo bagina flebotomi ve transfiizyon hacmi agisindan istatistiksel

anlaml fark bulunmadi (p > 0,05).

Tablo 4.15. Calismadaki < 28 hafta bebeklerin 14. giin karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 p
(n=4) (n=6)
Dogum Hb (g/dl)
Mean + SD 159+23 15,7+1,8 0,96
Range (14-19,4) (13,1-17,8)
Median 15,2 15,7
14. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 12,8 £0,75 13,8+2 0,39
Range (11,9-13,7) (12,5-18)
Median 12,9 13
14. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean = SD
Range 1,7+1,2 2,1 £1,8 0,7
Median (0-3) (0-4)
2 2,5
14. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean = SD
24+52 26+8,2 0,68
Range
(19-29) (14-38)
Median
24 27,5
14. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD
19,2+ 16 22,1+18,3 0,8
Range (0-39) (0-40)
Median
19 26,5
14. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean + SD
1+038 0,6 £0,5 0,44
Range 02) (0-1)
Median | |
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Caligmada dogum haftas1 < 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda dogum hemoglobini, 14. giin hemoglobin degeri, 14. giine kadar
transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan

istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Gratik 4.8, 4.9, 4.10, 4.11).

Tablo 4.16. Caligmadaki < 28 hafta bebeklerin 28. giin karsilastirmalar

Grup 1 Grup 2 P
(n=4) (n=26)
28. giin Hb (g/dl)
Mean = SD 123+1,2 11,7+ 1,1 0,34
Range (11-14) (10,5-13,8)
Median 12,1 11,4
28. giine kadar transfiizyon sayisi1 (n)
Mean + SD 42+1,5 3,1+2,1
Range (3-6) (1-6) 0,34
Median 4 3,5
28. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 38,8+7,4 32,4+9,8
Range (28-44) (25-47) 0,35
Median 41,5 37,5
28. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 44 + 18,5 345+21.2
Range (27-65) (12-60) 0,4
Median 42 36
28. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean + SD S+l 3,1+£2,1
Range (1-3) (0-2) 0,33
Median 1 1

Calismada dogum haftas1 < 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 28. giin hemoglobin degeri, 28. giine kadar transfiizyon sayisi,
flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.8, 4.9, 4.10, 4.11).
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Tablo 4.17. Calismadaki < 28 hafta bebeklerin 35. giin karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=4) (n=6)
35. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 11,1 £1,8 11,3+2,4 0,23
Range (9-13,8) (9,8-14,3)
Median 10,5 10,9
35. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 6+1,4 4+£22
Range (5-8) 2-7) 0,14
Median 5,5 4.5
35. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 459 +17,6 40,1 +7,7
Range (36-54) (29-51) 0,26
Median 47 41,5
35. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 61,7+ 15,7 458 +19,7
Range (45-78) (25-70) 0,2
Median 62 47
35. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean = SD 1,7+0,9 1+0,6
Range (1-3) (0-2) 0,16
Median 1,5 1

Caligmada dogum haftas1 < 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 35. giin hemoglobin degeri, 35. giine kadar transfiizyon sayisi,
flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi acisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.8, 4.9, 4.10, 4.11).
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Tablo 4.18. Calismadaki < 28 hafta bebeklerin 35. glinden sonraki karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=4) (n=26)
35. giin sonrasi ortalama Hb (g/dl)
Mean + SD 10,2 +0,8 10,1 £ 1,1
Range (9,5-11) (8,8-12,1) 0,84
Median 10,1 10
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean £+ SD 7,722 56+3
Range (6-11) (2-9) 0,27
Median 7 6
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 65,8 +27,6 52420
Range (39-94) (25-74) 0,38
Median 65 52,8
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 103,2+224 70,7 +£32,8
Range (85-131) (26-112) 0,12
Median 98,5 78,7
35. giin sonrasi sepsis atak siiphesi
Mean + SD 2+1,4 1,5+0,8
Range (1-4) (1-3) 0,14
Median 1,5 1

Calismada dogum haftas1 < 28 hafta olan ve transflizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 35. glinden sonra ortalama hemoglobin degeri, 35. giinden sonra
transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi (toplam) ile sepsis atak siiphesi

acisindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.8, 4.9, 4.10, 4.11).
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Grafik 4.8. Grup 1 ve 2’deki deneklerin kordon kani ve giinlere gére hemoglobin degerleri
(ortanca degerler alinmigtir)
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Tablo 4.19. Calismadaki < 28 hafta bebeklerin diizeltilmis 36. ve 40 haftalarda Hb,

Rtc ve EPO degerleri
Grup 1 Grup 2 P
(n=4) (n=26)
36. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 10+0,8 10,2+0,9 0,94
Range 9-11) 9-11)
Median 10 10
36. hafta Rtc (%)
Mean + SD 3,1+1,4 33+£38 0,5
Range (2-4,9) (0,8-11)
Median 2,8 2,2
36. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 11,5+8,3 10,5+6,5 0,85
Range (5-24) (3-22)
Median 9,3 10,5
40. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 9,6 +1,2 10,3+1,3 0,42
Range (8,5-11,4) (8,8-11,8)
Median 9,3 10,7
40. hafta Rtc (%)
Mean + SD 3,1+1,1 4,6+272 0,19
Range (2,3-4,6) (2-7,5)
Median 2,8 5
40. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 6,6 2.3 23+13,5 0,018
Range (4-9) (14-44)
Median 7,2 23

Calismada dogum haftas1 < 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda postnatal diizeltilmis 36. hafta Hb, retikiilosit ve EPO degerleri ile
diizeltilmis 40. hafta Hb ve retikiilosit degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark
yoktu (p >0,05) (Grafik 4.12, 4.13). Diizeltilmis 40. haftada grup 1’in EPO diizeyi
(6.6 £ 2.3 mU/ml) grup 2’nin EPO diizeyi (23 + 13.5 mU/ml) ile karsilastirildiginda
istatistiksel anlamli diigiik bulundu (p < 0,05) (Grafik 4.14). Ancak grup 1’in
diizeltilmis 40. haftada EPO diizeyi normal kabul edilebilen sinirlar igindeydi.
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4.2.2. Cahismadaki > 28 hafta bebeklerin degerlendirilmesi (n=21)

Tablo 4.20. Caligmadaki > 28 hafta bebeklerin demografik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 p
(n=12) n=9)
Gebelik haftasi (hafta)
Mean = SD 30,8 + 1,1 30,1 +£1,2 0,21
Range (28,2-32) (28,2-32)
Median 30,8 30,4
Dogum agirhgi (gram)
Mean = SD 1260 +213,2 1262,2 +196,4 0,98
Range (970-1570) (810-1500)
Median 1235 1330
Anne yas1 (yas)
Mean = SD 28,1 +£3,7 31,1+£6,5 0,2
Range (23-34) (22-43)
Median 27 28
Cinsiyet (% - n) % 50 (6) erkek % 44,5 (4) erkek 0,8
% 50 (6) kiz % 55,5 (5) kiz
Dogum sekli (% - n) % 100 (12) C/S % 100 (9) C/S
1 dk APGAR (Median) 7 6 1
5 dk APGAR (Median) 9 8 0,9
Plasenta agirhgi (gram)
Mean = SD 411,5+190,4 301,4+£74,7 0,08
Range (280-620) (200-480)
Median 440 290
Kordon uzunlugu (cm) 0,29
Mean = SD 39,5+4,6 41,5+3,6
Range (32-46) (35-46)
Median 39,5 42
Alinan kord kani miktari (ml)
Mean = SD 36,8 £10,7 324+73 0,3
Range (22-56) (20-46)
Median 39,5 32
Elde edilen eritrosit miktari (ml)
Mean+SD 2079 17,3 +£3,6 0,3
Range (12-38) (12-25)
Median 18 16
Kordon kam Hb (g/dl)
Mean+SD 17,1 £ 1,7 17,7+ 1,9 0,4
Range (15-19,8) (16-22)
Median 16,7 17,5
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Tablo 4.21. Calismadaki > 28 hafta bebeklerin klinik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 P
(n=12) n=9)
RDS goriilme orani (% - n) % 75 (9) % 88,8 (8) 0,4
NEK goriilme oram (% - n) % 41,6 (5) % 33,3 (3) 0,6
ROP goriilme orani (% - n) % 16,7 (2) % 0 (0) 0,49
PDA goriilme orani (% - n) % 50 (2) % 11,1 (1) 1,0
Klinik sepsis siiphesi (% - n) % 75 (9) % 55,5 (5) 0,64
PHT goriilme orani (% - n) % 8,3 (1) % 0 (0) 0,6
IKK gériilme orani (% - n) % 0 (0) % 0 (0) -
BPD goriilme oram (% - n) % 0 (0) % 0 (0) -
Yatis siireleri (giin)
Mean + SD 37,5+13,1 34,4+10,9 0,5
Range (21-72) (21-52)
Median 35 35
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 355+122 38,2+15,8 0,6
Range (21-70) (21-63)
Median 32,5 37
Toplam flebotomi hacmi (ml/kg)
Mean + SD 29+10,3 30,9+ 13,2 0,7
Range (19-51) (15-54)
Median 25,8 33
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 3,615 2,6+1,5 0,1
Range (1-6) (1-5)
Median 4 2
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 54,4 +24.4 422 +284 0,3
Range (16-95) (12-92)
Median 55,5 38
Toplam transfiizyon hacmi (ml/kg)
Mean + SD 448 +22 354+222 0,3
Range (11-88) (12-79)
Median 43,5 32,5

Calismada dogum haftas1 > 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda gebelik haftasi, dogum agirligi, anne yasi, cinsiyet, dogum sekli,
apgar skorlamasi, plasenta agirligi, kordon uzunlugu, alinan kord kani1 miktari, elde

edilen eritrosit miktar1, kordon kan1 Hb degeri, RDS, NEK, ROP, PDA, PHT, IKK,
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BPD goériilme orani, klinik sepsis siiphesi, yatig siireleri, toplam flebotomi ve

transflizyon hacmi, kilo bagina flebotomi ve transfiizyon hacmi agisindan istatistiksel

anlaml fark bulunmadi (p > 0,05).

Tablo 4.22. Caligmadaki > 28 hafta bebeklerin 14. giin karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P
n=12) n=9)
Dogum Hb (g/dl) 0,3
Mean + SD 16,522 17,4+1,9
Range (13,9-20,3) (15,5-21,5)
Median 15,7 17,2
14. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 12,7+0,8 13,3+0,7 0,1
Range (11,5-14,4) (12,1-14,1)
Median 12,7 13,2
14. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 1,1£0,7 1,1 £0,6
Range (0-2) (0-2) 0,8
Median 1 1
14. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 19+5,1 21,1 £6,3
Range (12-27) (14-30) 0,4
Median 20 19
14. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 14,8+9,1 14,6 £ 7,4
Range (0-30) (0-26) 0,9
Median 14 14
14. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean + SD 0,5+0,5 0,6 £0,5 0,7
Range (0-1) (0-1)
Median 1 1

Calismada dogum haftas1 > 28 hafta olan ve transflizyon alan grup 1 ve 2’deki

denekler arasinda dogum hemoglobini, 14. giin hemoglobin degeri, 14. giine kadar

transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan

istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.15, 4.16, 4.17, 4.18).
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Tablo 4.23. Calismadaki > 28 hafta bebeklerin 28. giin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=12) (n=9)
28. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 11,6 £1,2 11,5+0,9 0,8
Range (9,7-14,2) (9,6-12,5)
Median 11,8 11,8
28. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 3+1 22+1,2
Range (1-5) (1-4) 0,1
Median 3 2
28. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 27,8 +6,8 29,1 +£9,8
Range (16-42) (17-43) 0,7
Median 26,5 31
28. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD 40,1 £ 14,8 28,3+ 15,2
Range (15-65) (13-54) 0,08
Median 41 28
28 giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean = SD 0,8+04 0,7 + 0,66
Range (0-1) (0-2) 0,8
Median 1 1

Caligmada dogum haftas1 > 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki

denekler arasinda 28. giin hemoglobin degeri, 28. giine kadar transfiizyon sayisi,

flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi acisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.15, 4.16, 4.17, 4.18).
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Tablo 4.24. Calismadaki > 28 hafta bebeklerin 35. giin karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=12) (n=9)
3S. giin Hb (g/dl)
Mean = SD 10,6 £ 1,7 11,1£1,6 0,4
Range (8-13,1) (9-14)
Median 10,7 11
35. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean = SD 32+1,2 24+14
Range (1-5) (1-5) 0,1
Median 3 2
35. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean = SD 31£74 34,8 +13,8
Range (18-46) (20-57) 0,4
Median 30 35
35. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 40,7+ 14,8 31,1 +17,8
Range (14-62) (13-60) 0,1
Median 42.5 30
35 giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean £+ SD 0,8+0,3 0,8+0,7
Range (0-1) (0-2) 0,8
Median 1 1

Caligmada dogum haftas1 > 28 hafta olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 35. giin hemoglobin degeri, 35. giine kadar transfiizyon sayisi,
flebotomi ve transflizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.15, 4.16, 4.17, 4.18).
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Tablo 4.25. Calismadaki > 28 hafta bebeklerin 35. giinden sonraki karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=12) (n=9)
35. giin sonrasi ortalama Hb (g/dl)
Mean + SD 9,614 9,7+1,1
Range (8-12,5) (8,5-12) 0,9
Median 9 9,5
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 3,615 2,6+1,5
Range (1-6) (1-5) 0,1
Median 4 2
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 355+122 38,2+15,8
Range (21-70) (21-63) 0,6
Median 32,5 37
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 54,4 +244 42,2 +28,4
Range (16-95) (12-92) 0,3
Median 55,5 38
35. giin sonrasi sepsis atak siiphesi
Mean + SD 0,8+0,4 0,8+0,7
Range (0-1) (0-2) 0,8
Median 1 1

Calismada dogum haftas1 > 28 hafta olan ve transflizyon alan grup 1 ve 2’deki

denekler arasinda 35. glinden sonra ortalama hemoglobin degeri, 35. giinden sonra

transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi (toplam) ile sepsis atak siiphesi

acisindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.15, 4.16, 4.17,

4.18).
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Tablo 4.26. Calismadaki > 28 hafta bebeklerin diizeltilmis 36. ve 40. haftalarda Hb,

Rtc ve EPO degerleri
Grup 1 Grup 2 P
n=12) n=9)
36. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 10,4+1,1 10,2+0,9 0,6
Range (8-12) 9-11)
Median 10,6 10
36. hafta Rtc (%)
Mean + SD 24=+15 33+£38 0,9
Range (0,5-6,2) (0,8-11)
Median 2,1 2,2
36. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 13,7+£5,2 10,5+6,5 0,4
Range (6-22) (3-22)
Median 13,5 10,5
40. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 9,7+14 9,7+ 1,8 0,9
Range (7,8-12,5) (7,2-13)
Median 93 9,5
40. hafta Rtc (%)
Mean + SD 3314 4,8+2,7 0,1
Range (1,9-6,2) (2,6-10)
Median 2,7 3,8
40. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 15,5+5,8 24,5 +20 0,2
Range (8-28) (4-72)
Median 14 24,6

Calismada dogum haftas1 > 28 hafta olan ve transflizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda postnatal diizeltilmis 36. ve 40. haftalarda Hb, retikiilosit ve EPO
degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p >0,05) (Grafik 4.19, 4.20,
4.21).
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Grafik 4.19. Grup 1 ve 2’deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki hemoglobin degerleri
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Grafik 4.20. Grup 1 ve 2°deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki retikiilosit yiizdeleri
(ortanca degerler alinmigtir)
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4.2.3. Cahismadaki < 1250 gr bebeklerin degerlendirilmesi (n=18)

Tablo 4.27. Calismadaki < 1250 gr bebeklerin demografik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 p
(n=10) (n=28)
Gebelik haftasi (hafta)
Mean = SD 29,7+ 1,7 28,1+1,9 0,1
Range (27,4-32) (26,3-31,3)
Median 30,3 28
Dogum agirhg: (gram)
Mean = SD 1051 +133,8 1066,2 + 142,5 0,8
Range (870-1240) (810-1220)
Median 1046 1085
Anne yas1 (yas)
Mean + SD 29,1+4;3 28,5+7,6 0,8
Range (23-36) (21-43)
Median 29 28
Cinsiyet (% - n) % 60 (6) kiz % 62,5 (5) kiz 0,9
% 40 (4) erkek % 37,5 (3) erkek
Dogum sekli (% - n) % 100 (10) C/S % 62,5 (5) C/S 0,08
% 37,5 3)NVY
1 dk APGAR (Median) 6,5 7 0,8
5 dk APGAR (Median) 9 9 0,9
Plasenta agirhgi (gram)
Mean = SD 380,8 = 145,6 363,8+139,8 0,8
Range (238-620) (200-560)
Median 305 337,5
Kordon uzunlugu (cm)
Mean + SD 40,9 +4 432+2,6 0,1
Range (34-46) (40-46)
Median 40,2 43,5
Alinan kord kan1 miktari (ml)
Mean + SD 35,2+10,6 27,843,6 0,6
Range (22-56) (20-32)
Median 33 28,5
Elde edilen eritrosit miktari (ml)
Mean+SD 19,1 £8,2 14,6 £2,2 0,1
Range (12-38) (12-18)
Median 17,5 15
Kordon kam Hb (g/dl)
Mean+SD 17,6 £ 1,8 172422 0,6
Range (15-19,8) (15-22)
Median 18,2 16,6
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Tablo 4.28. Caligmadaki < 1250 gr bebeklerin klinik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 P
(n=10) n=38)
RDS goriilme orani (% - n) % 90 (9) % 100 (8) 1,0
NEK goriilme orami (% - n) % 50 (5) %25 (2) 0,36
ROP goriilme orani (% - n) % 10 (1) % 12,5 (1) 1,0
PDA goriilme orani (% - n) % 30 (3) % 50 (4) 0,63
Klinik sepsis siiphesi (% - n) % 80 (8) % 87,5 (7) 1,0
PHT goriilme orani (% - n) % 10 (1) % 0 (0) 0,6
IKK goriilme orani (% - n) % 0 (0) % 25 (2) 0,07
BPD goriilme oram (% - n) % 0 (0) % 37,5 (3) 0,09
Yatis siireleri (giin)
Mean + SD 452+154 54,2 +13 0,2
Range (28-73) (42-74)
Median 39,5 51
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 43,7+ 19,3 54,1+£153 0,2
Range (21-82) (28-72)
Median 38,5 56,5
Toplam flebotomi hacmi (ml/kg)
Mean + SD 44 £25,1 51,6 £ 16 0,4
Range (22-94) (34-74)
Median 38 47,7
Toplam transfiizyon (tx) sayisi (n)
Mean + SD 53425 53+2,6 0,9
Range (2-11) (2-9)
Median 5 4.5
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 69,9 +29.,8 71,8 £29,2 0,8
Range (26-131) (26-112)
Median 70,5 78,7
Toplam transfiizyon hacmi (ml/kg) 0,9
Mean + SD 69,3 +£36,3 68,3 £29,6
Range (27-140) (32-114)
Median 59,3 68

Caligmada dogum agirlig1 < 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda gebelik haftasi, dogum agirligi, anne yasi, cinsiyet, dogum sekli,
apgar skorlamasi, plasenta agirligi, kordon uzunlugu, alinan kord kani miktari, elde

edilen eritrosit miktar1, kordon kan1 Hb degeri, RDS, NEK, ROP, PDA, PHT, IKK,
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BPD goériilme orani, klinik sepsis siiphesi, yatig siireleri, toplam flebotomi ve
transflizyon hacmi, kilo bagina flebotomi ve transfiizyon hacmi agisindan istatistiksel

anlaml fark bulunmadi (p > 0,05).

Tablo 4.29. Calismadaki < 1250 gr bebeklerin 14. giin karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=10) (n=38)
Dogum Hb (g/dl)
Mean + SD 173+23 16,5+2.5 0,5
Range (13,9-20,3) (13,2-21,5)
Median 17,9 16,2
14. giin Hb (g/dl)
Mean £+ SD 12,7+ 0,6 13,7+ 1,8 0,1
Range (11,9-13,7) (12,5-18)
Median 12,8 13,1
14. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean = SD 1,3+0,8 2+1,6
Range (0-2) (0-4) 0,2
Median 1,5 2
14. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean £+ SD 20,6 +5,6 26,5+6,2
Range (12-28) (17-38) 0,06
Median 21 27
14. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean £+ SD 142 +8,9 21,2+159
Range (0-25) (0-40) 0,2
Median 15,2 23,5
14. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean = SD 0,7+0,6 0,5+04
Range (0-2) (0-1) 0,8
Median 1 1

Caligmada dogum agirligt < 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda dogum hemoglobini, 14. giin hemoglobin degeri, 14. gline kadar
transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan

istatistiksel anlaml1 fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.22, 4.23, 4.24, 4.25).
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Tablo 4.30. Calismadaki < 1250 gr bebeklerin 28. giin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=10) (n=238)
28. giin Hb (g/dl)
Mean = SD 12,8+1,2 11,3+1,2 0,2
Range (10,5-14,3) (9,1-13,8)
Median 12 11
28. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean = SD 3,6 1,1 35+1,7
Range (2-6) (1-6) 0,8
Median 3 35
28. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean = SD 30,7+ 8,4 36,6 £7,6
Range (16-44) (22-47) 0,1
Median 29 38
28. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD 413+£15 37+17,7
Range (20-65) (12-60) 0,5
Median 38 42
28. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean = SD 1,1+0,8 1+0,7
Range (0-3) (0-2) 1,0
Median 1 1

Caligmada dogum agirlig1 < 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 28. giin hemoglobin degeri, 28. giine kadar transfiizyon sayisi,
flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.22, 4.23, 4.24, 4.25).
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Tablo 4.31. Calismadaki < 1250 gr bebeklerin 35. giin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=10) (n=8)
35. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 11,1 £1,6 11,2+£2,2 0,8
Range (9-13,8) (8-14,3)
Median 10,8 10,9
35. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 44+1,6 42+19
Range (2-8) 2-7) 0,8
Median 4,5 4
35. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 35,5+10,5 51,8 +£9.,8
Range (18-54) (25-57) 0,2
Median 35 42
35. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD 46,4 +153 453+19,3
Range (20-72) (18-70) 0,9
Median 47,5 48
35. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean = SD 1,1 +0,8 1+0,7
Range (0-3) 0-2) 0,8
Median 1 1

Caligmada dogum agirlig1 < 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki

denekler arasinda 35. giin hemoglobin degeri, 35. giine kadar transfiizyon sayisi,

flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.22, 4.23, 4.24, 4.25).
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Tablo 4.32. Calismadaki < 1250 gr bebeklerin 35. giin sonrasi karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=10) (n=38)
35. giin sonrasi ortalama Hb (g/dl)
Mean + SD 99+1,2 9,8+ 0,7
Range (8,5-12,5) (8,8-10,9) 0,7
Median 9,6 9,9
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 53+25 53+2,6
Range (2-11) (2-9) 0,9
Median 5 4,5
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 43,7+ 19,3 54,1 £153
Range (21-82) (28-72) 0,2
Median 38,5 56,5
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD 69,9 £29.8 71,8 £29,2
Range (26-131) (26-112) 0,8
Median 70,5 78,7
35. giin sonrasi sepsis atak siiphesi
Mean + SD 1,2+1,1 1,3+£0,9
Range (0-4) (0-3) 0,7
Median 1 1

Calismada dogum agirligi < 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 35. giinden sonra ortalama hemoglobin degeri, 35. giinden sonra
transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi (toplam) ile sepsis atak siiphesi
acisindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.22, 4.23, 4.24,
4.25).
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Grafik 4.22. Grup 1 ve 2’deki deneklerin kordon kani ve giinlere gore hemoglobin
degerleri (ortanca degerler alimistir)
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Grafik 4.23. Grup 1 ve 2’deki deneklerin giinlere gore transfiizyon sayilari (ortanca degerler
alimmustir)
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Grafik 4.24. Grup 1 ve 2’deki deneklerin giinlere gore flebotomi hacimleri (ortanca degerler
alimmustir)
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Grafik 4.25. Grup 1 ve 2°deki deneklerin giinlere gore transfiizyon hacimleri (ortanca
degerler alinmistir)
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Tablo 4.33. Calismadaki < 1250 gr bebeklerin diizeltilmis 36. ve 40 haftalarda Hb,

Rtc ve EPO degerleri
Grup 1 Grup 2 P
(n=10) n=38)
36. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 10,3 +1 10+1 0,5
Range (9-12) 9-11)
Median 10,7 9,9
36. hafta Rtc (%)
Mean + SD 2,5+1,7 1,9+£0,7 0,3
Range (0,5-6,2) (0,8-3)
Median 2 2
36. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 15,0 +6,1 9,2+4 0,03
Range (6-24) (4-15)
Median 15,6 10,3
40. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 9,8 +1,1 10,3+ 1,1 0,3
Range (8,3-11,6) (8,8-11,8)
Median 9,7 10
40. hafta Rtc (%)
Mean + SD 30+1,3 49+27 0,07
Range (1,9-6) (2-10)
Median 2,4 43
40. hafta EPO (mU/ml)
Mean = SD 14+77 28,2 +21 0,06
Range (3-28) (4-72)
Median 13,3 23

Calismada dogum agirligi < 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda postnatal diizeltilmis 36. hafta Hb, retikiilosit, diizeltilmis 40. hafta
Hb ve retikiilosit ve EPO degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu (p >0,05)
(Grafik 4.26, 4.27, 4.28). Diizeltilmis 36. haftada grup 2’in EPO diizeyi (9.2 + 4
mU/ml) grup 1’nin EPO diizeyi (15 + 6.1 mU/ml) ile karsilastirildiginda istatistiksel
anlamli diisiik bulundu (p < 0,05) (Grafik 4.28). Ancak grup 2’in diizeltilmis 36.
haftada EPO diizeyi normal kabul edilebilen sinirlar igindeydi.

89




1T A

. 10,5 -
& 10
§ 9.5 7 BGrup 1
(=1}
E 9 - W Grup 2
%}
!

8.5 -

8 T i
36. hafta 40. hafta
Haftalar

Grafik 4.26. Grup 1 ve 2’deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki hemoglobin degerleri
(ortanca degerler alinmistir)
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Grafik 4.27. Grup 1 ve 2°deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki retikiilosit yiizdeleri
(ortanca degerler alinmigtir)
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Grafik 4.28. Grup 1 ve 2’deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki EPO degerleri (ortanca
degerler alinmustir)
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4.2.4. Cahismadaki > 1250 gr bebeklerin degerlendirilmesi (n=13)

Tablo 4.34. Calismadaki > 1250 gr bebeklerin demografik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 P
(n=06) n=17)
Gebelik haftasi (hafta)
Mean = SD 30,5+ 1,9 298+ 1,4 0,4
Range (27-32) (28-32)
Median 31,2 30,3
Dogum agirhg: (gram)
Mean = SD 1441 £ 11,6 1351,4 £ 78,2 0,15
Range (1270-1570) (1250-1500)
Median 1465 1340
Anne yas1 (yas)
Mean = SD 27+2,6 292+49 0,3
Range (24-32) (22-36)
Median 26,5 27
Cinsiyet (% - n) % 66,7 (4) erkek % 71,4 (5) erkek 0,8
% 33,3 (2) kiz % 28,6 (2) kiz
Dogum sekli (% - n) % 100 (6) C/S % 85,7 (6) C/S 0,3
% 14,3 (1) NVY
1 dk APGAR (Median) 7,5 6 0,1
5 dk APGAR (Median) 9 8 0,1
Plasenta agirhgi (gram)
Mean = SD 473,3 £146,2 322,1+£70,5 0,03
Range (240-620) (280-480)
Median 490 300
Kordon uzunlugu (cm)
Mean = SD 38,8+£4,5 40,7 £3,1 0,4
Range (32-44) (35-44)
Median 40 42
Alinan kord kan1 miktari (ml)
Mean = SD 353+9,1 34,7+ 6,1 0,8
Range (29-52) (28-46)
Median 30,5 32
Elde edilen eritrosit miktari (ml)
Mean+SD 18,6 £5,8 18,5+£3,2 0.9
Range (15-30) (15-25) '
Median 16 18
Kordon kam Hb (g/dl)
Mean+SD 15,8+0,7 17,4+ 1,1
Range (15-16,7) (16-18,8) 0,01
Median 15,8 17,5
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Tablo 4.35. Calismadaki > 1250 gr bebeklerin klinik 6zellikleri

Grup 1 Grup 2 P
(n=26) n=17)
RDS goriilme orani (% - n) % 66,7 (4) % 71,4 (5) 1,0
NEK goriilme oram (% - n) % 33,3 (2) % 42,9 (3) 1,0
ROP goriilme orani (% - n) % 16,7 (1) % 0 (0) 0,4
PDA goriilme orani (% - n) %16,7 (1) %14,3 (1) 1,0
Klinik sepsis siiphesi (% - n) %83,3 (5) %57,1 (4) 0,5
PHT goriilme orani (% - n) % 0 (0) % 14,3 (1) 0,2
IKK gériilme orani (% - n) % 0 (0) % 0 (0) -
BPD goriilme oram (% - n) %0 (0) %0 (0) -
Yatis siireleri (giin)
Mean + SD 40,1 +18,3 322+11,5 0,3
Range (21-72) (21-52)
Median 35 30
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 40+ 16,9 344+ 14 0,5
Range (27-70) (21-60)
Median 32,5 32
Toplam flebotomi hacmi (ml/kg)
Mean + SD 28,5+ 13,6 254 +10,5 0,6
Range (19-51) (14-45)
Median 21,6 24,6
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 3,6 2,1 2,1+13 0,1
Range 1-7) (1-4)
Median 3,5 2
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 61,1 £37,3 32,8 +22.8 0,1
Range (16-112) (12-70)
Median 57,5 26
Toplam transfiizyon hacmi (ml/kg)
Mean + SD 44,1 £29,8 25,6 +15,7 0,1
Range (11-88) (12-53)
Median 38,3 20

Calismada dogum agirlig1 > 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda gebelik haftasi, dogum agirligi, anne yasi, cinsiyet, dogum sekli,
apgar skorlamasi, kordon uzunlugu, alinan kord kani miktari, elde edilen eritrosit

miktari, RDS, NEK, ROP, PDA, PHT, iKK, BPD goriilme orami, klinik sepsis
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sliphesi, yatis siireleri, toplam flebotomi ve transfiizyon hacmi, kilo basina flebotomi

ve transfiizyon hacmi a¢isindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05).

Grup 2’in plasenta agirligr (322.1 £ 70.5 g) grup 1’e (473.3 = 146.2 g) gore
istatistiksel anlamli diisiik bulundu (p < 0,05). Grup 1’in kordon kani hemoglobin
degeri (15.8 = 0.7 g/dl) grup 2’ye (17.4 + 1.1 g/dl) gore istatistiksel anlaml1 diistiktii

ancak kabul edilebilir normal sinirlar i¢indeydi (p < 0,05).

Tablo 4.36. Calismadaki > 1250 gr bebeklerin 14. giin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=06) (n=7)
Dogum Hb (g/dl)
Mean = SD 15+0,8 16,9 £ 1,1 0,006
Range (14-16) (15,5-18,5)
Median 14,9 17,2
14. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 12,8 £0,9 13,2+0,7 0,3
Range (11,5-14,4) (12,1-14)
Median 12,5 13,2
14. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 1,3+1 1+£0,5
Range (0-3) (0-2) 0,4
Median 1 1
14. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 19,8 +5,6 19,1 +6,7
Range (13-29) (14-30) 0,8
Median 20 15
14. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean + SD 18,3 £13,7 13,7+7,5
Range (0-39) (0-26) 0,4
Median 15 14
14. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean + SD 0,6 £ 0,5 0,5+0,5
Range (0-1) (0-1) 0,7
Median 1 1

Calismada dogum agirligi > 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki

denekler arasinda 14. giin hemoglobin degeri, 14. giline kadar transfiizyon sayisi,
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flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi acisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.29, 4.30, 4.31, 4.32).

Grup 1’in dogum hemoglobini (15 + 0.8 g/dl), grup 2’ye (16.9 + 1.1 g/dl) gore
istatistiksel anlamli diisiiktii (p < 0,05), bu durum grup 1’deki deneklerin kordon kani

hemoglobin degerinin de benzer sekilde grup 2’ye gore diisiik olmasina baglandi

(Grafik 4.29).

Tablo 4.37. Calismadaki > 1250 gr bebeklerin 28. gilin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=26) n=7)
28. giin Hb (g/dl)
Mean = SD 11,3+1,1 11,9+0,3 0,2
Range (9,7-12,4) (11,5-12,5)
Median 11,8 12
28. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean = SD 28+13 1,7+1,1
Range (1-5) (1-4) 0,1
Median 3 1
28. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean = SD 30,3+9 26,2 +8,3
Range (23-42) (17-39) 0,4
Median 26,5 25
28. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD 40,8 £16,9 23,7+£15.2
Range (15-65) (13-54) 0,08
Median 43,5 14
28. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean = SD 1+0,0 0,7+0,5
Range (1-1) (0-1) 0,1
Median 1 1

Calismada dogum agirligi > 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 28. giin hemoglobin degeri, 28. giine kadar transfiizyon sayisi,
flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi agisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.29, 4.30, 4.31, 4.32).
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Tablo 4.38. Calismadaki > 1250 gr bebeklerin 35. giin karsilastirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=26) (n=7)
35. giin Hb (g/dl)
Mean + SD 10,1 +£1,7 11,7+1,7 0,3
Range (8-12,3) (9-13,9)
Median 10,1 11
35. giine kadar transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 3,1+1,7 2+1,1
Range (1-6) (1-4) 0,1
Median 3 2
35. giine kadar flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 33,5+£9,2 314+£11,8
Range (25-46) (20-51) 0,7
Median 30,5 29
35. giine kadar transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD 453 +£21,8 274+15,5
Range (14-78) (13-53) 0,1
Median 46,5 26
35. giine kadar sepsis atak siiphesi
Mean £+ SD 1+0,0 0,8 +£0,7
Range (1-1) (0-2) 0,6
Median 1 1

Calismada dogum agirligi > 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 35. giin hemoglobin degeri, 35. giine kadar transfiizyon sayisi,
flebotomi ve transfiizyon hacmi ile sepsis atak siiphesi acisindan istatistiksel anlamli

fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.29, 4.30, 4.31, 4.32).
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Tablo 4.39. Calismadaki > 1250 gr bebeklerin 35. giin sonrasi karsilagtirmalari

Grup 1 Grup 2 P
(n=26) (n=17)
35. giin sonrasi ortalama Hb (g/dl)
Mean + SD 9,5+1,5 10£1,4
Range (8-12) (8,5-12,1) 0,6
Median 8,9 9,5
Toplam transfiizyon sayisi (n)
Mean + SD 3,6£2,1 2,1+13
Range (1-7) (1-4) 0,1
Median 3,5 2
Toplam flebotomi hacmi (ml)
Mean + SD 40 +16,9 344+ 14
Range (27-70) (21-60) 0,5
Median 32,5 32
Toplam transfiizyon hacmi (ml)
Mean = SD 61,1 £373 32,8 +£22,8
Range (16-112) (12-70) 0,1
Median 57,5 26
35. giin sonrasi sepsis atak siiphesi
Mean £+ SD 1+0 0,8+0,7
Range (1-1) (0-2) 0,6
Median 1 1

Caligmada dogum agirlig1 > 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda 35. giinden sonra ortalama hemoglobin degeri, 35. giinden sonra
transflizyon sayisi, flebotomi ve transfiizyon hacmi (toplam) ile sepsis atak siiphesi
acisindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p > 0,05) (Grafik 4.29, 4.30, 4.31,
4.32).
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Grafik 4.29. Grup 1 ve 2’deki deneklerin kordon kani ve giinlere gére hemoglobin degerleri
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Grafik 4.30. Grup 1 ve 2’deki deneklerin giinlere gore transfiizyon sayilari (ortanca
degerler alinmuistir)
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Grafik 4.31. Grup 1 ve 2’deki deneklerin giinlere gore flebotomi hacimleri (ortanca degerler
alimmustir)
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Grafik 4.32. Grup 1 ve 2°deki deneklerin giinlere gore transfiizyon hacimleri (ortanca
degerler alinmistir)
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Tablo 4.40. Calismadaki > 1250 gr bebeklerin diizeltilmis 36. ve 40 haftalarda Hb,

Rtc ve EPO degerleri
Grup 1 Grup 2 P
(n=06) n=7)
36. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 10,1 +£1,1 10,2+ 1,5 0,8
Range (8-12) (8-12)
Median 10 10
36. hafta Rtc (%)
Mean + SD 2,7£0,9 39+4,1 0,4
Range (1,8-4,1) (0,7-11)
Median 2,5 3
36. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 10+4.5 204+6,3 0,06
Range (5-18) (7-25)
Median 10,2 22
40. hafta Hb (g/dl)
Mean + SD 9,5+1,8 9,6 1,9 0,9
Range (7,8-12,5) (7,2-13)
Median 8,7 8.9
40. hafta Rtc (%)
Mean + SD 3,613 4,7+2,3 0,3
Range (2,5-6,2) (2,6-9)
Median 3,2 3,8
40. hafta EPO (mU/ml)
Mean + SD 12+3.5 21,6 £10,4 0,05
Range (7-17) (8-37)
Median 11,7 24,6

Calismada dogum agirligi > 1250 gr olan ve transfiizyon alan grup 1 ve 2’deki
denekler arasinda postnatal diizeltilmis 36. haftada Hb, retikiilosit ve EPO ile 40.
haftada Hb ve retikiilosit degerleri arasinda istatistiksel anlamli yokken (p >0,05)
(Grafik 4.33, 4.34, 4.35), 40. haftada grup 1’nin EPO diizeyi (12 £ 3,5 mU/ml) grup
2’¢ (21.6 £ 10.4 mU/ml) gore istatistiksel sinirda anlamli diisiik bulundu (p=0,05)
(Grafik 4.35). Ancak grup 1°de EPO degerleri normal kabul edilebilen sinirlar
icindeydi.
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Calismadaki kan transfiizyonu alan hastalar, transfiizyon sirasinda vital
bulgular, transflizyondan 24 saat sonra serum potasyum diizeyleri ile yakindan
izlendi ve komplikasyon gelisen hasta olmadi. Ayrica toplanan kordon kanlarindan
hazirlanan eritrosit siispansiyonlarimin higbirinde bakteriyel kontaminasyon

saptanmadi.

10.5 A

HGrup 1
9 - HGrup 2

Hemoglobin (g/dl)
=]
h

36. hafta 40. hafta
Haftalar

Grafik 4.33. Grup 1 ve 2’deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki hemoglobin degerleri
(ortanca degerler alinmistir)
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Grafik 4.34. Grup 1 ve 2’deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki retikiilosit ytlizdeleri
(ortanca degerler alinmigtir)
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Grafik 4.35. Grup 1 ve 2’deki deneklerin 36. ve 40. haftalardaki EPO degerleri (ortanca
degerler alinmustir)
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5. TARTISMA

Cok diisiik dogum agirlikli prematiirelerde eritrosit transfiizyonu cok sik
yapilan ve alternatifi olmayan bir tedavi seklidir. Bu bebeklerde transfiizyon
gereksinimini ortaya ¢ikaran en onemli 2 neden iyatrojenik kayiplar ve prematiire

anemisidir (21, 23, 47).

Prematiire bebeklerde anemi geleneksel olarak yineleyen kan transfiizyonlari
ile tedavi edilmektedir. En fazla kullanilan kan transfiizyonu yontemi allojeneik kan
transfiizyonudur ancak bu yoOntemin enfeksiyon basta olmak iizere c¢esitli
komplikasyonlar1 vardir (23, 47). Bu komplikasyonlarin 6nlenmesi amaciyla son 20
yilda cesitli onlem ve tedavi yontemleri gelistirilmeye c¢alisiimistir. Bu konuda
arastirilan tedavi yontemlerinden biri de otolog kordon kanindan hazirlanan eritrosit
siispansiyonlarinin  transfiizyonudur.  Giinlimiizde kordon kan1 CDDA’I
prematiirelerde eritrosit transfiizyonu i¢in alternatif bir yontem olarak kabul

edilmektedir ancak bu konu ile ilgili yapilan aragtirmalar kisith sayidadir (10, 11).

Prematiire bebeklerde, aneminin en 6nemli nedenlerinden biri olan iyatrojenik
kayiplar, yenidogan yogun bakim {initelerinde uzun siireli izlenen ve 6zel bakim
gerektiren bu bebeklerden sik ya da fazla miktarda alinan kan orneklerine bagh
gelismektedir. Ornekleme igin alinan kan miktar1 kliniklerin laboratuvar kosullarina

gore degismekle birlikte siklikla yiiksek olarak bildirilmistir (4, 21, 84).

Calismamizda  eritrosit  transfiizyonu almayan deneklerin, eritrosit
transfiizyonu alan deneklere gore dogum agirliklarinin ve haftalarinin daha biiyiik
oldugu, bu bebeklerde RDS ve sepsis siiphesi gibi eslik eden klinik sorunlarinin ise
daha az oldugu gorilmiistiir. Buna bagli olarak daha matiir olan bu bebeklerin

iyatrojenik kayiplari azdir.

Ohls ve arkadaslar1 32 haftanin altindaki 20 CDDA’l1 hasta prematiirelerde,
ilk 20 giinde bu kayiplarin 29 + 4 ml/kg/bebek oldugunu bildirmislerdir (84). Madsen
ve arkadaglar1 da 32 hafta altindaki 99 CDDA’l1 hasta prematiirelerde flebotomi
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kayiplarinin en sik ilk haftada oldugunu saptamis ve 4 haftalik izlem sonunda bu
bebeklerden ortalama 37,1 ml/kg kan alindigini, ayn1 bebeklere ortalama 33,1 ml/kg
kan transfiizyonu yapildigini bildirmislerdir (85).

RDS, sepsis gibi monitorizasyon gerektiren sorunlar nedeniyle hayatin ilk iki
haftasinda daha fazla olan iyatrojenik kayiplar bebek ne kadar kiiclik ve hastaysa o
kadar ¢ok artmaktadir. Tarcan ve arkadaslari; dogum agirligr 1500 gr altinda olan 11
hasta prematiire bebekten, ilk 2 haftada ortalama 21,2 + 2,6 ml (10-36,5 ml) kan
alindigmmi ve bu miktarin toplam kaybin %50’si oldugunu bildirmislerdir. Bu
bebeklere ilk 2 haftada ortalama 31,8 + 6,1 ml/kg allojeneik kan verilmistir ve
hastalarin % 63,6’sinda RDS, % 81,8’inde sepsis goriilmiistiir. Dogum agirlig1 1500
gr listlinde olan 9 prematiire bebekten bu siirec iginde 11,05 + 2,4 ml/kg kan alinmis
ve bu bebeklere 2,7 + 1,4 ml/kg allojeneik kan verilmistir. Bu hastalarin da %
11,1’inde RDS, % 22,2’sinde sepsis goriilmiistiir. Daha matiir bebeklerde flebotomi
hacminin ve transfiizyon gereksiniminin az oldugu gozlenmis, bu durum bebegin
dogum agirligi ve gebelik haftas1 arttikca eslik edebilecek sorunlarin  ve
monitorizasyon amaciyla sik alman kan Orneklemelerinin daha az olmasina
baglanmistir (47). Atasay ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise dogum agirligi 1500 gr
ve dogum haftas1 32 hafta altinda olan 9 hasta prematiire bebekte, ilk 2 haftada
flebotomi hacminin ortalama 31,44 + 4,39 ml, transflizyon miktarinin ise 12,77 +
4,21 ml/kg oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismada, ilk 2 haftadaki flebotomi hacmi
toplam kaybin % 58,2’sini olusturmustur. (23). Valieva ve arkadaslarinin dogum
agirhigi 500-1000 g ve dogum haftasi 28 hafta altinda olan 52 prematiire bebegi
iceren c¢alismasinda, ortalama transfiizyon sayisinin 3,8 + 3,0/bebek oldugu
bulunmus, flebotomi hacminin, dogum agirliginin ve dogum haftasinin transfiizyon
durumunu etkiledigi gozlenmistir. Dogum haftas1 ve agirligi azaldikca iyatrojenik
kayiplarin ve transflizyon gereksinimlerinin arttigi bildirilmistir (65). Bizim

bulgularimiz da bildirilen ¢calismalar ile uyumlu bulunmustur.

Ulkemiz kosullarinda laboratuvar monitorizasyonu ic¢in daha fazla kan
alinmasina bagl olarak prematiirelerde kan kayiplar1 fazla olmaktadir. Bu bebeklerin
flebotomi kayiplarinin en aza indirgenmesi; invaziv olmayan monitorizasyon

tekniklerinin daha sik kullanilmasi, laboratuvarlarda kan 6rneklerinin mikro-metod
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yontemleri ile calisilmasi, laboratuvar tetkiklerin dikkatle planlanmasi, alinan her
kanin miktarinin kaydedilmesi ile saglanip, bu sekilde prematiire anemisinin

siddetinin azaltilmasinda ve tedavisinde 6nemli bir adim atilabilir.

Yenidogan yogun bakim {initelerinde izlenilen CDDA’l1 prematiirelerde
anemi tedavisi i¢in kan transfiizyonlar1 her ne kadar degisik kliniklerde farkli
transflizyon kriterlerine gore uygulansa da bir¢ok calismada 1500 gr alt1 prematiire

bebeklerin taburcu olana kadar en az bir transfiizyon aldiklar1 bilinmektedir (47, 65).

Mutlak transfiizyon gerektiren doku oksijenlenmesinin bozuldugu durumlar
disinda transfiizyonun yararlar1 tartismalidir. Son yillarda CDDA’l1 bebeklerde kan
transfliizyonlarinin mortaliteyi azaltmakta belirgin fayda saglamadigi, kilo alimi ve
biiyiime lizerine etkisinin olmadigi, hatta BPD, NEK gibi hastaliklarin goriilme
sikliginda ve diiiretik kullaniminda artisa yol agtigi belirtilmektedir (65). Ayrica
allojeneik kan transfiizyonlar1 enfeksiydz, immun ve hemolitik komplikasyonlar1 da
beraberinde getirmektedir. Bu komplikasyonlarin  6nlenmesi amaclanarak
yenidoganlarda, oOzellikle CDDA’l1 prematiirelerde daha kisitlayic1 transfiizyon
kriterleri gelistirilmis ve alternatif tedavi yontemleri aragtirilmistir. Bu yontemlerden
biri olan otolog kordon kani transflizyonu son yillarda giindeme gelmis ve
transflizyon gereksinimi yliksek olan prematiireler ile dogum sonrasi cerrahi

midahale gereksinimi olan olgular hedef kitle olarak goriilmeye baglanmistir.

Calismamizda, otolog kordon kanindan hazirlanan eritrosit transflizyonu,
allojeneik eritrosit transfiizyonu kadar etkin bulunmustur. ilk 14 giinde sadece otolog
transfliizyon alan, daha sonra allojeneik transfiizyonlarla gereksinimleri karsilanan
grup 1 ve allojeneik transfiizyon alan grup 2 arasinda RDS, sepsis siiphesi gibi eslik
eden klinik sorunlar ile 14, 28, 35. giinler ve 35. giinden sonra flebotomi hacmi,

hemoglobin degeri, transflizyon hacmi ve sayisi arasinda fark saptanmamaistir.

Otolog kordon kami ile ilgili ilk arastirma; 1966 yilinda Tamayo tarafindan
kordon kanindan hazirlanan 12 {inite tam kan orneginden yaklasik 25 ile 150
mililitrelik voliimler ile basarili bir transfiizyon yapilarak, kordon kaninin allojeneik

transflizyon yerine kullanilabilecegini bildirmesiyle baslamistir (86). Ballin ve
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arkadaslar1 1995 yilinda vaka bildirisi seklinde yaptiklar1 bir caligmada, 2 iinite
kordon kan1 prematiir bir bebege basarili bir sekilde transfiize edilmistir (76).

Imura ve arkadaslar1 1995-1999 yillar1 arasinda, prenatal tanili anomalisi
(Bochdalek hernisi, karin duvar1 defekti, duedonal atrezi vb.) olan, dogum agirlig
2676 + 571 gr, dogum haftas1 37 + 2 hafta arasinda degisen 50 bebegin dogum
sirasinda kordon kanini toplamislardir. 47’si C/S, 3°i NSVY olmak iizere toplam 50
dogumda steril sartlarda, icinde 4 ml CPAD olan enjektorlere ortalama 72 + 54 ml
(27 £ 18 ml/kg) kordon kani alinmis, bu kanlar enjektdr iginde 3 giin bekletilmistir.
Elde edilen kordon kanlarinin ortalama hemoglobin degeri 15 + 3,1 g/dl
bulunmustur. Calismaya alinan 50 bebekten 38’1 ilk 3 giin i¢inde opere edilmis ve
transflizyon ihtiyact olan 26 bebege operasyondan sonraki ilk 3 giin i¢cinde toplanan
kordon kani transfiize edilmistir. 26 bebekten 9’u (% 36) daha sonra allojeneik
transflizyon ihtiyaci1 gostermezken, 16’sina ek olarak allojeneik transfiizyon da
yapilmigtir. Otolog kordon kaninin &zellikle dogumsal anomalisi olup cerrahi
operasyon gerektiren bebeklerde ilk giinlerde giivenle kullanilabilecegi, dogru
teknik, toplama ve saklama kosullariin gelistirilmesiyle allojeneik transfiizyonlara

alternatif olabilecegi bildirilmistir (87).

Taguchi ve arkadaslarinin 1998-2001 yillar1 arasinda, dogumsal anomalileri
olup cerrahi operasyon gerektiren dogum agirliklar1 2597 + 160 gr haftalar1 37,2 +
1,6 hafta arasinda degisen yenidoganlar iizerinde yaptiklar1 ¢alismada, kord kaninin
in-vivo giivenilirligi yaninda etkinligi de arastirilmistir. Bu arastirmada dogumlarin
2’si NSVY, 10’u C/S ile gergeklesmis, 64 + 35,6 ml kordon kani toplanmustir.
Transfiizyon gereksinimi olan 10 hastaya otolog kord kani transflizyonu yapilmistir.
Bebeklerden 3’iine ek olarak allojenik kan da verilmistir. Kordon kaninin allojeneik
transfiizyon sayisin1 % 64 oraninda azalttig bildirilmistir. Sadece otolog transfiizyon
alan 7 hasta, demografik 6zellikleri benzer olup, allojeneik transfiizyon alan 7 hasta
ile karsilastirilmis, hemoglobin degerleri arasinda istatistiksel anlamli fark
saptanmamistir. Ancak kordon kani toplanmasi ve kullanilmasi asamasinda miktar,
teknik, kontaminasyon ve saklama siiresi ile ilgili sorunlarla karsilasildigi, dogru
teknikler uygulanip, bu konudaki deneyimlerin artmasiyla prematiirelerde de

allojeneik kan transflizyonlarina alternatif olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (88).
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Dogum sonras1 cerrahi girisim gereksinimi olan yenidoganlarda allojeneik
kan yerine otolog kordon kaninin kullanilabilecegi kanitlandiktan sonra c¢alismalar
prematiireler 6zellikle de CDDA’li olanlar iizerinde yogunlasmistir. Onceki
caligmalarda kordon kaninin tamami transfiize edilirken, zaman i¢inde kanin santrifiij

edilmesiyle elde edilen eritrosit slispansiyonlari ile ¢alisilmaya baslanmaistir.

Eichler ve arkadaslar1 1997-1998 yillar arasinda yaptiklar1 ¢alismaya dogum
agirliklar1 ortalama 1717 gr olan 47 prematiire bebegi almislar ve dogum agirlig
2066 + 585 gr, haftasi 33,8 + 2,6 hafta olan 26 prematiirenin transfiizyon
gereksinimlerinin  olmadigin1  gozlemlemislerdir. Transfiizyon alan 21 bebegin
dogum agirhigi 1286 + 584 gr, haftas1 30 £ 3,5 hafta olarak bildirilmistir. Dogum
agirligi ortalama 1330 gr altinda olan bebeklerin daha ¢ok transfiizyon aldig1 dikkati
¢ekmistir. Teknik kosullar nedeni ile 47 hastanin 34’niin kordon kani
toplanabilmistir. Toplanan kordon kani miktar1 ortalama 33,7 ml, elde edilen
ortalama eritrosit miktar1 ise 21 ml bulunmustur. Saklamaya alinan kordon kanlari ile
allojeneik kanlar 14. giin potasyum diizeyleri agisindan karsilastirilmis ve kordon
kanindan elde edilen eritrosit slispansiyonlarinda, allojeneik kanlara gére ¢ok daha
fazla potasyum oldugu gozlenmistir. Bunun nedeni arastirildiginda kapali sistem kan
torbalarina alinan kordon kanina standart 1:7 oraninda CPD yerine 1:5 oraninda CPD
eklendigi fark edilmis, kanlarin hemolize ugradig diisiinliilmiis ve bu nedenle kanlar
en fazla 14 giin saklanabilmis, giinii gecen kordon kanlar1 kullanilmamistir. Kan
verilen 21 bebege 62’si allojeneik, 4’1 otolog olmak {izere toplam 66 transfiizyon
yapilmigtir. Dogum agirligt 670-1000 gr olan prematiireler 46 allojeneik, 2 otolog,
1001-1500 gr olan bebekler 7 allojeneik, 1 otolog, 1501-3310 gr olan bebekler ise 7
allojeneik, 1 otolog transfiizyon almistir. Caligmada transfiizyonlarin biiyiik
cogunlugu ilk 2 haftadan sonra yapildig1 i¢cin kordon kani bu bebeklerde kan
ihtiyacinin tamamin1 karsilayamamistir. Ancak otolog kordon kami ile yapilan
transfliizyonlar sonrasinda, hastalardaki hemoglobin ve hematokrit degerlerindeki

artisin allojeneik kan ile benzer oldugu bildirilmistir (77).

Surbek ve arkadaglarinin 2000 yilindaki ¢alismasinda ise dogum haftalar1 32
+ 4 hafta, agirhiklar1 1904 + 101 gr olan 44 prematiire bebegin dogum sirasinda
kapali sistem kan torbalarina 44 + 3,4 ml (23,1 £ 1,1 ml/kg/bebek) kordon kani
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toplanmistir. Bu bebeklerin % 66’s1t NSVY ile, % 34’4 C/S ile dogmustur. Bu
calismada sadece bir hasta prematiire bebege iki kez kordon kani ile basarili bir
sekilde transflizyon yapilmis ve otolog kordon kanimin allojeneik kan yerine

kullanilabilecegi belirtilmistir. (10).

Brune ve arkadaslari 2002 yilinda, Almanya’da yaptiklar1 prematiire ve
zamaninda dogan bebekleri igeren caligmalarinda, 141 dogumun 131’inde ortalama
20 ml/kg kordon kani toplamislardir. Toplam 22 hastaya otolog kordon kanindan
elde edilen eritrosit siispansiyonlari ile transfiizyon yapilmistir. 22 hastanin 6’sinda
elde edilen miktar transfiizyon ihtiyacin1 karsilarken 16’sinda tiim ihtiyaci
karsilayamamis ancak allojeneik transfiizyonlarin sayisini azaltmistir. Calisma
sonunda kordon kanimin, dogum haftas1 35 hafta altinda olan prematiirelerin
anemisinde ve dogumsal anomalileri nedeni ile opere olacak bebeklerde giivenle

kullanilabilecegini bildirmislerdir (3).

Brune ve arkadaslar1 kordon kaninin gilivenlik yaninda etkinligini de
belirlemek amaciyla daha fazla sayida prematiire bebegi igeren ikinci bir ¢aligma
yapmuglardir. Dogum agirliklart 1000-2500 gr olan 44 prematiire bebek demografik
Ozellikleri benzer 2 gruba ayrilmis, 22’sine kordon kani, 22’sine allojeneik
transflizyon yapilmistir. Otolog ve allojeneik transfiizyonun hemoglobin degerlerinde
benzer artis sagladigi ancak giinliik hemoglobin diisiisiiniin otolog grupta allojeneik
gruba gore biraz daha fazla oldugu, otolog grupta iki transfiizyon arasinda 9 giin,
allojeneik grupta ise 11,5 glin oldugu goriilmiistiir. Calismada, kordon kani alan 1000
gr alt1 bebeklerin hepsi, dogum agirliklar1 1000-2500 gr olanlarin % 59’u, dogum
agirhigt 1000-2500 gr olup, cerrahi operasyon gegiren hastalarin %58’1 ek olarak
allojeneik kan da almislardir. Otolog kordon kanmin alloejenik transflizyonu

tamamen engelleyemedigi ancak transfiizyon sayisini azalttig1 bildirilmistir (78).

Jansen ve arkadaglar1 da 2002 yilinda 140’1 32 hafta altinda, 132’si 32-36
haftalar arasinda dogan, toplam 272 prematiire bebegi igeren bir ¢aligma
yapmiglardir. Prematiire bebeklerde dogum agirligi, haftasi ve 1. dk apgar skorunun
transfliizyon gereksinimi iizerine etkisi oldugunu bildirmislerdir. Dogum haftas1 ve

agirhigr kiigtik, 1. dk apgar skoru 6’nin altinda olan bebeklerin daha fazla transfiizyon
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aldig1 belirlenmistir. Bu ¢alismada 144 kordon kani toplanmis ve elde edilen 91 (%
63) eritrosit siispansiyonun 15 ml’den fazla oldugu saptanmistir. Kiiltiirlinde iireme
olan 3 kordon kan1 kullanilmamis, kalan 88’inin transfiizyon i¢in uygun oldugu ve 30
giin saklandig bildirilmistir. Calismada higbir hastaya kordon kani transfiizyonu
yapilmamis, elde edilen eritrosit siispansiyonlarinin transfiizyon ihtiyacini nasil
karsilayabilecegi arastirilmistir. Dogum agirligt 1500 gr altt olan prematiirelerin
izlem boyunca % 69’unun en az bir transflizyon aldigi, ortalama transfiizyon
sayilarinin 2 oldugu saptanmistir. Dogum agirligt 1000 gr altinda olanlarin ise %
89’u en az bir transfiizyon almigtir ve ortalama transfiizyon sayilar1 3’diir. Bu
calismada da otolog transfiizyon, allojeneik transfiizyon ihtiyacini tamamen

engelleyememistir (89).

Bu konu ile ilgili en son ¢alisma Khodabux ve arkadaslari tarafindan 2005-
2006 yillart arasinda Hollanda’da yapilmigtir. Dogum haftas1 32 hafta altinda olan
176 prematiire bebek g¢alismaya alinmistir. Teknik sorunlar nedeni ile dogumlarin
101’inde (% 57,4) kordon kani toplanabilmistir ve dogum haftas1 24-28 arasindaki
bebeklerde 32 + 7,7 ml, 28-30 hafta arasinda olanlarda 44 + 27,4 ml, 30-32 hafta
arasinda olanlarda ise 33 + 13,3 ml eritrosit siispansiyonu elde edilmistir. Toplam
101 kordon kaninin 34’linde toplanan miktar ¢ok az bulunmus, 3’iiniin de
kiiltiirlerinde tireme olmustur. Geri kalan 64 kordon kanindan (% 36.,4) hazirlanan
eritrosit siispansiyonlari transfiizyon i¢in kullanima hazir hale getirilerek 21 giin siire
ile saklamaya almmistir. Arastirma kurallarina uyan 67 prematiire, otolog ve
allojeneik transfiizyon almak iizere randomize edilmistir. Caligma sonunda
bebeklerden 35’inin otolog, 32’sinin allojeneik transflizyon grubuna ayrildigi ancak
otolog gruptan sadece 8’ine transflizyon yapildigi, kalan hastalara randomizasyon
hatas1 nedeni ile otolog transfiizyon yapilamadigi bildirilmistir. 8 bebekten 3’iinde
sadece otolog kan kullanilmig, 5 bebege ek olarak allojeneik kan da verilmistir.
Allojeneik gruptaki 32 hastanin ise 31’ine allojeneik kanla transfiizyon yapilmuistir.
Her iki grup etkinlik ve giivenilirlik agisindan karsilastirilmig, hastalarda transfiizyon
sonrast hematokrit artiglarinin ve iki transflizyon arasindaki siirenin benzer oldugu
bildirilmistir (90). Bizim bulgularimiz da literatiirde bildirilen ¢aligmalar ile uyumlu

bulunmustur.
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Calismamizda, transflizyon alan gruplardan Grup 1’in postkonsepsiyonel 40.
haftada retikiilosit ve EPO degerleri grup 2’ye gore daha diisik bulunmustur. Bu
durum grup 1°deki 11 hastadan 10’unun 35. haftadan sonra allojeneik kan
transflizyonu almasina baglanmistir. Prematiire bebeklerde, 35-36. haftalarda yeni
aktiflesmeye baslayan eritropoezin, disaridan verilen ve oksijene ilgisi az olup
dokulara kolayca oksijen birakabilen, daha yliksek oranda Hb A igerikli erigskin
bagis¢1 kanindan hazirlanan allojeneik eritrosit transfiizyonlar1 ile baskilandigi
bilinmektedir (65). Postkonsepsiyonel 40. haftada ortaya ¢ikan bu durumun, grup
1’deki bebeklerin ilk 14 giinde allojeneik yerine otolog transfiizyon almasina bagh
olmadigini diigiinmekteyiz. 14. giinden sonra grup 1’deki bebeklerin hepsi allojeneik
transfliizyonlar da almis olduklarindan, bu grupta 40. haftadaki retikiilosit ve EPO
diizeylerinin diisiikliigiiniin transfiizyon cinsinden c¢ok sayisi ile baglantili oldugu
goriigsiindeyiz. Ayrica, EPO KIT normalleri 4-20 mU/ml ve retikiilosit yiizde
normalleri % 2-6 olan bu bebeklerde, grup 1’in EPO ve retikiilosit degiskenlerinin

normal kabul edilen sinirlar i¢inde oldugu goriilmiistiir.

Arastirmamizda, elde edilen kordon kani miktar1 ile gebelik haftas1 ve
dogum agirligr arasinda bir iliski bulunmamistir. Surbek ve arkadaglarinin
caligmasinda, elde edilen kordon kan1 miktarinin dogum agirlig: ile iliskili oldugu,
dogum haftasi ile iligkili olmadig1 belirtilmistir. Brune ve arkadaglari ise tersine
kordon kani1 miktarmin dogum haftasi ile iligkili oldugunu savunmuslardir. Jansen ile
Khodabux ve arkadaslarinin arastirmalarinda, dogum agirliklart ve haftalar ile elde
edilen kordon kani miktarlar1 arasinda iliski olmadigi belirtilmistir. Bizim

bulgularimiz bildirilen son iki ¢alisma ile uyumlu bulunmustur.

Calismamizda, transfiizyon alan gruplarda (Grup 1 ve 2) transfiizyon seklinin,
gebelik haftas1 (< 28 hafta ve > 28 hafta) ile dogum agirligina gore (< 1250 gr ve >
1250 gr) fark yaratip yaratmadigini incelemek iizere bu alt gruplar arasinda da
karsilagtirma yapilmis ve hemoglobin degeri goz Oniine alindiginda etkinlik
acisindan fark bulunmamistir. Literatiirde sadece Brune, Jansen ile Khodabux ve
arkadaslarinin ¢alismalarinda CDDA’l1 bebekler iizerinde otolog kordon kaninin

etkinligi arastirilmig, hemoglobin ve hematokrit artiglar1 agisindan otolog ve

110



allojeneik transfiizyonlar arasinda fark bulunmamistir. Bizim bulgularimiz da

bildirilen literatiirdeki sonuglar ile uyumludur.

Arastirmamizda, transfiizyon alan bu alt gruplar arasinda postkonsepsiyonel
36. ve 40. haftalarda EPO ve retikiilosit degerleri arasinda farkliliklar gortilmistiir.
Bu hastalarin belirtilen haftalardan once transfiizyon sayilar1 arasinda istatistiksel
belirgin anlamli fark bulunamamistir. Ancak alt gruplarda hasta sayilarinin diisiik
olmasi, EPO ve retikiilosit degerlerinin farkli olmasina ragmen kabul edilebilen

normal sinirlar i¢inde olmasi bu konu ile yorum yapilmasini giiglestirmektedir.

Calismamizda, hastalar transfiizyon sirasinda vital bulgular agisindan
izlenmistir ve transfiizyon sonrasi deneklerin 24. saatte serum potasyum diizeylerine
bakilmistir. Higbir hastada komplikasyon gelismemistir. Ayrica C/S ve NSVY ile
dogan bebeklerden elde edilen kordon kanlarinin higbirinde bakteriyel
kontaminasyon saptanmamistir. Arastirmamizda, otolog kordon kani transfiizyonu

prematiireler i¢in giivenli bulunmustur.

Literatiirde bu konu ile ilgili yapilan calismalarda transfiizyonlarla iliskili
herhangi bir komplikasyon gozlenmemistir. Ancak bakteriyel kontaminasyon
acisindan literatiire bakildiginda, bir¢ok arastirmada kordon kani toplama agamasinda
bakteriyel ~kontaminasyon oldugu bildirilmistir. Imura ve arkadaslarinmn
calismasinda, toplanan 50 kordon kaninin 3’iinde bakteriyel iireme saptanmis ve bu
kanlarin NSVY ile ger¢eklesen dogumlar sirasinda alindigi belirtilmistir. Eichler ve
arkadaslarinin  aragtirmasinda elde edilen 34 kordon kaninda bakteriyel
kontaminasyon sikligi % 3,5 bulunmustur. Surbek ve arkadaslarinin 44 prematiire
bebegi iceren caligmasinda ise bakteriyel kontaminasyonun % 15,8 oldugu ancak
tireme tespit edilen kanlarin koryoamniyonitli annelerden alindigi saptanmistir. Bu
nedenle kordon kani toplanirken bu durumun kontrendikasyon olmasi gerektigi
belirtilmistir. Jansen ve arkadaslarinin arastirmasinda, kordon kanindan elde edilen
91 eritrosit siispansiyonun 3’{linilin kiiltiiriinde iireme tespit edilirken, Khodabux ve
arkadaslarinin ¢alismasinda elde edilen 101 kordon kaninin yine 3’{iniin kiiltiirtinde
tireme tespit edilmistir. Literatiirde bu konudaki sadece iki ¢alismada (Taguchi ve

arkadaslar1 ile Brune ve arkadaslarinin calismalari) elde edilen kordon kanlarinda
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bakteriyel kontaminasyon saptanmamistir. Bizim bulgularimiz da bu iki ¢alisma ile

uyumludur ve literatiirde bildirilen sonuglara gére daha basarilidir.

Calismamizda, otolog kordon kami transfiizyonunun, CDDA’l1 bebeklerde
transflizyon ihtiyacinin tamamini karsilayamasa da allojeneik transfiizyon sayisin1 %
21 oraninda azalttigt ve buna bagli dondr maruziyetini azalttigi, filtreleme ve

1sinlama gerektirmedigi, maliyeti diisiirdiigli gozlenmistir.

Surbek ve arkadaslarinin c¢alismasinda ¢oklu kan transflizyonlarina
gereksinim duyan CDDA’l1 bebeklerde kord kaninin en az 2 transflizyon ihtiyacini
karsilayabilecegi ve allojeneik transfiizyonu ihtiyacin1 azaltabilecegi bildirilmistir.
Brune ve arkadaslar1 ise otolog kordon kaninin, allojeneik kan transfiizyonunu ve
boylelikle dondr maruziyetini azalttigini, maliyeti diisiirdiigiinii belirtmislerdir.
Caligmalarinda kordon kaninin, prematiire anemisinde giivenle kullanilabilecegi
ancak ozellikle 1000 gr alt1 bebeklerde veya eslik eden sorunlar1 olan prematiirelerde
(cerrahi, ventilator, sepsis vb) allojeneik transfiizyonu engelleyemedigi, sayisini
azalttig1 bildirilmistir. Jansen ve arkadaslar1 29-31. haftalarda dogan ve agirlig1 1000-
1500 gr arasinda olan bebeklerde otolog transfiizyonun daha etkin ve yeterli
oldugunu, 29 hafta ve 1000 gr alti bebeklerde ise otolog transfiizyonun yeterli
olmadigimi ancak allojeneik transfiizyon sayisini buna bagli dondr maruziyetini
azalttigini, kiiclik bebeklerde kordon kani toplama isleminde daha fazla teknige,
tecriibeye ve organizasyona gereksinim oldugunu savunmuslardir. Khodabux ve
arkadaslarinin arastirmasinda, en fazla kordon kani elde edilen grubun dogum haftasi
30-32 hafta arasinda olan prematiireler oldugu ancak bu grubun izlem boyunca
transflizyon gereksiniminin az ya da hi¢ olmadig1 anlagilmistir. Dogum haftasi 24-28
hafta arasinda olanlarda transfiizyon gereksiniminin % 87 oldugu, elde edilen kordon
kaninin bu bebeklerde transflizyon ihtiyacin1 tam karsilayamadigi goriilmiistiir.
Kordon kaninin belirgin fayda sagladigi grubun 28-30 haftalar arasinda dogan
prematiireler oldugu, izlem boyunca % 50 oraninda transfiizyon gereksinimi olan bu
bebeklerde siklikla allojeneik transfiizyona gerek kalmadigi saptanmistir. Ayrica
kordon kanindan hazirlanan eritrosit siispansiyonlarinin maliyetinin ve transfiizyonla

iliskili komplikasyon goériilme riskinin daha diisiik oldugu ancak asir1 diisiik dogum
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agirhikli  bebeklerde klinik yararmin tartismali  oldugu bildirilmigtir. Bizim

bulgularimiz da literatlirdeki ¢calismalarin sonuglari ile uyumludur.

CDDA’ll bebeklerde klinik sepsis siiphesinin azaltilmasi, laboratuvar
tetkiklerinin dikkatle planlanmasi, kan Orneklerinin mikro-metod yontemleriyle
calisilmas1 ve daha kisitlayici transflizyon kriterlerine uyulmasiyla otolog kordon

kaninin yeterliligi ve yarar1 daha da artacaktir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

CDDA’l1 bebeklerde otolog kordon kani transfiizyonunun in-vivo etkinlik ve
giivenilirligini arastirmak amaciyla yapilan bu ¢alismaya, 32 hafta alt1 ve/veya 1500
gr alti1 39 prematiire bebek alinmis, transflizyon gereksinimi olan 31 prematiire
randomizasyonla otolog ve allojeneik transfiizyon yapilmak {izere 2 gruba

ayrilmistir. Calismanin sonuglar1 soyle 6zetlenebilir:

1. Calismada transfiizyon gereksinimi olmayan hastalarin ortalama dogum
haftalarinin 31,46 + 0,76 (30,3-32) hafta ve agirliklarinin 1383 + 100,9 gr (1220-
1500 gr), transfiizyon alan hastalarin ise ortalama dogum haftalarinin 29,5 + 1,73
hafta (26,3-32) ve agirliklarinin 1199 + 208,2 gr (810-1500 gr) oldugu goriilmiistiir.
Transfiizyon almayan bebeklerin, transfiizyon alan bebeklere gére dogum agirliklar
ve haftalarn istatistiksel anlamli yiiksek bulunmustur (p < 0,05). Daha matiir

bebeklerin transfiizyon gereksinimi daha azdir.

2. Calisma boyunca transfiizyon almayan prematiirelerde, alanlara gore
RDS, klinik sepsis siiphesi gibi stk monitorizasyon gerektiren sorunlarin daha az
goriildiigli, buna baglh olarak flebotomi hacimlerinin ve yatis siirelerinin de daha az
oldugu saptanmistir. Bebek kiiciildiik¢e eslik edebilecek sorunlar1 da artmakta daha

yakin takip ve 6zel bakim gerektirmektedir.

Ozellikle CDDA’l1 hasta prematiirelerde, prematiiriteye eslik edebilecek
sorunlar nedeni ile iilkemiz kosullarinda laboratuar monitorizasyonu i¢in fazla kan
alinmast bu bebeklerde gorillen aneminin en Onemli nedenlerinden birini
olusturmaktadir. Oncelikle bu bebeklerde 6rnekleme icin alman kan miktarinin
azaltilmas1 gerektigi kanisindayiz. Viicut agirliklarina oranla agir saglik sorunlari
olan bu prematiirelerde flebotomi kayiplarinin en aza indirgenmesi; invaziv olmayan
rutin monitorizasyon tekniklerinin daha sik kullanilmasi, laboratuvarlarda bu
bebekler i¢in tetkiklerin mikro-metod yoOntemleriyle calisilmasi, laboratuvar
tetkiklerinin dikkatle planlanmasi, alman her kan miktarimin kaydedilmesi ile
saglanip bu sekilde prematiire anemisinin siddetinin azaltilmasi ve tedavisinde

Onemli bir adim atilabilir.
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3. Transfiizyon alan gruplar 14, 28, 35. gilinlerde ve 35. giinden sonra
karsilastirildiginda, bu giinlerde transfiizyon ve flebotomi hacmi, transfiizyon sayisi,
klinik sepsis sliphesi acisindan aralarinda fark olmadigi gibi hemoglobin degerleri

arasinda da istatistiksel anlamli fark bulunmamistir (p > 0,05).

Calismamizda otolog kordon kanimmin CDDA’li bebeklerde transfiizyon
gereksinimini tamamen karsilayamadigi ancak allojeneik transfiizyon gereksinimini

% 21 oraninda azalttig1 bulunmustur.

4. Izlem boyunca, otolog ve allojeneik transfiizyon alan hastalarda
transflizyonlara bagli herhangi bir komplikasyon goriilmemis ve elde edilen kordon

kanlarinin, kiiltiirlerinde bakteriyel kontaminasyon saptanmamaistir.

5. Caligmamizda, otolog kordon kaninin allojeneik kan kadar etkin oldugu,
filtreleme ve 1smlama gibi islemler gerektirmedigi i¢in maliyetinin disiik,
prematiirelerde anemi tedavisinde ek bir kaynak oldugu ayrica allojeneik kan
transflizyonlarinda gelisebilecek komplikasyonlar goz Oniine alindiginda, kordon
kaninin CDDA’lln prematiire anemisinde alternatif bir metod olarak kabul

edilebilecegine inanmaktayiz.

6. Perinatal bakimin, yenidogan yogun bakim iinitelerinin ve verilebilen
yasam desteginin gelismesiyle giderek daha fazla prematiir ve CDDA’l1 bebekler
yasatilabilmektedir. Prematiire anemisi bu bebeklerin en sik karsilasilan
sorunlarindandir. Biitiin diinyada kan transfiizyonlar1 ile tedavi edilen ve hasta
gruplar i¢inde en ¢ok transflizyon alan bu grupta laboratuvar tetkiklerinin dikkatle
planlanip flebotomi hacimlerinin en aza indirgenmesi, daha kisitlayic transfiizyon
kriterlerine uyulmasiyla otolog kordon kaninin bu bebeklerde yeterliliginin ve

yararinin daha da artacagi kanisindayiz.

7. Otolog kordon kanindan hazirlanan eritrosit slispansiyonu alan bebeklerin,
allojeneik eritrosit transfiizyonu alanlara goére daha ¢ok pluripotent kok hiicre
maruziyetine ugradigin1 varsayarak bu bebeklerin uzun siireli izleminin de literatiire

katki saglayacagini diistinmekteyiz.
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OZET

Cok Diisiik Dogum Agirhikhh Prematiire Yenidoganlarin Anemisinde Otolog

Kordon Kam Transfiizyonunun Etkinliginin ve Giivenilirliginin Arastiriimasi

Son yillarda, otolog kordon kant CDDA’li prematiirelerde eritrosit
transflizyonu igin alternatif bir metod olarak kabul edilmektedir. Ancak kordon kani
ve eriskin bagis¢1 kandan hazirlanan eritrosit siispansiyonlarimin  CDDA’l1
prematiirelerde in-vivo etkinlik ve gilivenilirligini karsilastiran ¢ok az sayida
aragtirma bulunmaktadir. Ulkemizde ise bu konuda yapilmis baska bir ¢alisma
bildirilmemistir. Ulkemiz kosullarinda otolog kordon kani ve eriskin bagisc1 kandan
hazirlanan eritrosit siispansiyonlarinin CDDA’l1 prematiirelerde in-vivo etkinlik ve

giivenilirliginin karsilastirilmasi bu ¢alismanin temel amacidir.

Calismamiz 01.03.2008-01.09.2009 tarihleri arasinda prospektif randomize kor
kontrollii olarak yiiriitiilmiistiir. Calismaya hastanemizde dogan 32 hafta alt1 ve/veya
1500 gr alt1 39 CDDA’1 prematiire bebek alinmistir. Deneklerden dogum sirasinda
kordon kani elde edilmis, her denek i¢in kan merkezinde otolog kandan, es zamanl
tek uygun vericiden allojeneik eritrosit siispansiyon paketleri hazirlanmis, bebekler
adina etiketlenerek saklamaya alinmistir. Yenidogan servis transfiizyon protokoliine
gore transflizyon endikasyonu konan bebekler kan merkezinde otolog veya allojeneik
kan almak {izere randomize edilmis, otolog transflizyon grubuna segilenler otolog
eritrosit kaynaklar tiikendiginde allojeneik transflizyon almislar, transfiizyon tiirleri

taburculuk sirasinda 6grenilerek kaydedilmistir.

Otolog veya allojeneik transfiizyon almak {izere randomize edilen 2 gruptaki
deneklerin; 14, 28, 35. giinlerde hemoglobin degerleri, > 35. giinden sonra ortalama
hemoglobin degerleri, transfiizyon sayilari, transflizyon ve flebotomi hacimleri,
klinik sepsis siliphesi ile postkonsepsiyonel 36 ve 40. haftalarda hemoglobin
retikiilosit ve EPO diizeyleri degerlendirilmis ve tiim transfiizyonlar olas1

komplikasyonlar agisindan izlenmistir.
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Caligmaya alinan 39 bebekten, dogum agirlig1 ve haftasi daha biiyiik olan 8
bebegin transfiizyon gereksinimi olmamistir. Bu hastalarda RDS, klinik sepsis
stiphesi gibi sorunlarin daha az goriildiigii, flebotomi hacimleri ve yatis siirelerinin de

transflizyon alan hastalara gore daha az oldugu dikkat ¢cekmistir.

Calisma sonunda otolog kordon kanmmin CDDA’l1 prematiirelerde eriskin
bagisc1 kandan hazirlanan eritrosit siispansiyonlari ile ayni giivenilirlige ve etkinlige
sahip oldugu gozlenmistir. Ayrica otolog kordon kaninin immunolojik ve
mikrobiyolojik olarak allojeneik transflizyonlara gore daha iistlin oldugu gercegi de
g0z Oniine alimarak CDDA’l1 prematiirelerde eritrosit transfiizyonu i¢in alternatif bir
metod olabilecegi diisiiniilmiistiir. Ancak bu bebeklerde prematiiriteye eslik eden
sorunlar nedeni ile flebotomi hacimlerinin fazla oldugu, kordon kaninin yapilan tiim
transflizyonlar1 karsilayamadigi, izlemde allojeneik transfiizyonlara gereksinim
oldugu gozlenmistir. Bu nedenle CDDA’l1 prematiirelerde, laboratuvar tetkiklerinin
dikkatle planlanip flebotomi hacmi ve klinik sepsis siiphesinin azaltilmasi, daha
kisitlayici transfiizyon kriterlerine uyulmasi durumunda otolog kaynagin yeterliligi

artacak ve daha yararl olacaktir.

Anahtar Sozciikler: Allojeneik transfiizyon, etkinlik ve giivenilirlik, flebotomi

hacmi, otolog kordon kani, prematiire anemisi.
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SUMMARY

Evalution of the Efficacy and Safety of Autologous Cord Blood Transfusions in

Very Low-birth-weight Premature Newborns

In recent years, cord blood is accepted as an alternative method for red cell
transfusions in low-birth-weight premature newborns. However there is very little
knowledge on the comparison of in-vivo efficacy and safety of red cell concentrates
drived from cord blood and banked adult blood in very low-birth-weight premature
newborns. In this study our purpose was to compare the in-vivo efficacy and safety
of red cell concentrates drived from cord blood and banked adult blood in very low-

birth-weight premature newborns.

This prospective, randomized, blind-controlled study was conducted between
01.03.2008-01.09.2009. Thirty-nine premature neonates were included in this study.
They were born at a gestational age less than 32 weeks and/or with a birth weight
less than 1500 g. Red cell concentrate bags were prepared from the cord blood and a
single proper adult donor concurrently for every case in the blood bank. All red cell
concentrates were labelled and stored in blood bank for every premature newborn.
According to our transfusion guidelines, premature infants requiring red blood cell
transfusion were randomly assigned to an autologous or allogeneic product in the
blood bank. In the autologous group; if an autologous source had been totally
consumed, allogeneik product was sent for transfusion by the blood bank. When

patients were discharged, transfusion types were resumed.

Two randomized groups were compared on the 14, 28, 35. days and > 35 days
with respect to hemoglobin levels, transfusion numbers, transfusion and phlebotomy
volumes. In addition, all cases in two groups were assessed according to hemoglobin
and erythropoietin levels, reticulocyte counts in the postnatal 36. and 40. weeks. All

transfusions were monitored for complications.
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In this clinical trial, 39 premature infants were analyzed among which 8 cases
did not receive any transfusions during their stay in the hospital. This group of
patients had a higher birth weight and gestastional week than the patients who were
transfuzed. In this group, RDS and clinical sepsis doubt were lesser as well as the

phlebotomy losses. They had a shorter hospital stays during the study period.

Autologous cord blood had the same efficacy and safety with red cell
concentrates derived from banked adult blood in our study group. Theoretically
autologous cord blood transfusions are immunologically and microbiologically safer
than allogeneic transfusions. However very low-birth-weight premature newborns
who are critically ill, have high phlebotomy losses and auotologous cord blood can
not cover all transfusion needs. Careful monitorization of phlebotomies for
laboratory testing, decreasing clinical sepsis doubt and phlebotomy losses,
implementing more restrictive transfusion guidelines may increase the efficacy of

autologous cord blood.

Keywords: Allogeneic transfusion, efficiency and safety, phlebotomy losses,

auotologous cord blood, anemia of prematurity.
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EK 1
BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU

"Cok Diisiik Dogum Agirlikli Prematiire Yenidoganlarin Anemisinde Otolog Kordon
Kani Transfiizyonunun Etkinliginin ve Glivenirliliginin  Arastirilmasi" adh

calismanin amaci su sekilde agiklanabilir:

Yenidoganlarda kan transfiizyonu c¢ok sik yapilan ve alternatifi olmayan bir tedavi
seklidir. Giiniimiizde yenidoganlarin kendi kordon kanindan hazirlanan kan ile
transfliizyonu giindeme gelmistir. Bu yontemle bagkasindan alinan kan ile yapilan
transflizyondan gergeklesen transfiizyona bagli yan etkilerin  6nlenmesi
amaclanmistir. Cok diisiik dogum agirlikli prematiire bebeklere kan verilmesi
gerektiginde; ya normal yolla baska vericiden elde edilmis kan veya kendi
kordonunda elde edilmis kan verilecektir. Her iki gruptaki bebekler verilen kan
verilme agamasinda ve sonrasinda takip edilecek ve kan verilmesinden 24 saat sonra
serum potasyum diizeyi, dogum sonrasi 14, 28 ve 35. giinler ve 35. giinden sonra tam
kan sayimi, 36. ve 40. haftalarda ise tam kan sayimi, retikiilosit ve eritropoetin
degerleri ile degerlendirileceklerdir. Calismaya dahil olan hastalar dogum sonras1 40.
haftaya kadar takip edileceklerdir. Her iki kan verme seklinde de, giiniimiizde bilinen
kan transfiizyonu reaksiyonlari, enfeksiyon ve kan degerinin yetersiz yiikselmesi gibi
riskle mevcuttur. Bagka vericiden alinan kandan ise tarama yapilmayan hastaliklarin

geemesi miimkiindiir.

Bu calismaya goniillii olarak dahil oldugunuzda yukarida belirtilen yontemler
uygulanacak ve takip edileceksiniz. Bu ¢alismaya dahil oldugunuzda her tiirlii sorun
ve sorularimiz igin Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg: ve Hastaliklari
Anabilim Dalindan Prof. Dr. Saadet Arsan ile 5956599 nolu telefondan baglanti
kurabilirsiniz. Bu c¢alismaya katilma tamamen goniilliiliik esasina dayandigindan
arastirmaya katilmay1 red etme hakkina sahipsiniz. Goniillii olarak katildiginizda da
devam etmek istemediginizde bu hakka yine sahipsiniz, yapilan g¢alisma higbir
sekilde sizin ve bebeginizin tedavisinde bir aksamaya neden olmayacaktir. Ayrica
goniilliiniin kendi rizasina bakilmaksizin, arastirmaci da sizi arastirma harici tutma

hakkina sahiptir.

130



Bu arastirmaya kordon kaninin prematiir anemisinde kullanilmasi i¢in 50 goniillii
dahil edilmesi planlanmaktadir. Goniilliiye arastirma siiresince uygulanacak tibbi
tedavi ve testler iicretsiz olarak saglanacak, siz veya saglik giivencesi saglayan

kurum mali yiikiimliiliik altina girmeyecektir.

"Cok Diisiik Dogum Agirlikli Prematiire Yenidoganlarin Anemisinde Otolog
Kordon Kani Transfiizyonunun Etkinliginin ve Glivenirliliginin Arastiriimast”
baslikli ¢caligsma bana sozlii ve yazili olarak anlatildi. Calisma ile ilgili tiim sorularima
tatmin edici cevaplar aldim. Calismaya kendi rizam ile goniillii olarak katilmayi

kabul ediyorum.

Hastanin adi-soyadi.................. Tarih............cooiiii Imza:................
Veli adi-soyadi........................ Tarih.......ccooviieinnn.. Imza:................
Doktor adi-soyadi..................... Tarih.......oooviiiiinn., Imza:................
Tanik adi-soyadi...................... Tarih.............ooooel. Imza.................
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EK?2
Denek izlem formu

A. Anneye ait bilgiler

a. Son adet tarihine gore gestasyon haftasi
b. Ultrasonografiye gore gestasyon haftasi
¢. Anne yasi

d. Parite

e. Diisik

f. Abortus

g. Canli dogum

h. HbsAg

i. Anti HCV

jo Anti HIV

k. VDRL

I. Dogum sekli
B. Kordon kanina ait bilgiler
a. Alinma sekli
b. Kordon uzunlugu
c. Plasenta agirlig
d. Elde edilen kan miktar
e. Elde edilen eritrosit siispansiyonu miktari
f. Kan grubu
g. Tam kan sayimi1
C. Bebege ait bilgiler
1. Dogum agirligi
Cinsiyeti
1. dakika apgari
5. dakika apgar1

nok WD

Prematiiriteye ek sorunlari

i. RDS (Respiratuvar Distres Sendromu)
ii. IKK (intrakranial kanama)

iii. PDA (Patent duktus arteriosus)
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6.
7.
8

9.

iv. NEK (Nekrotizan enterokolit)

v. Sepsis

vi. BPD (Bronkopulmoner displazi)

vii. ROP (Prematiire retinopatisi) (esik, esik oncesi)
Transfiizyon oncesi kan sayimi

Hesaplanan transfiizyon hacmi

Eritrosit siispansiyonunun kiiltiir sonucu

Transfiizyon sirasinda saatlik vital bulgu takibi

Viicut 1s1s1 Kalp tepe atimi Solunum sayis1 Kan basinci
(°C) (atim/dakika) (soluk/dakika) (mm Hg)

0. saat
1. saat
2. saat
3. saat

4. saat

h. Transfiizyon komplikasyonu

1. Transfiizyon sonras1 flebotomi hacmi

i. Postnatal 14. giinde tam kan sayimi1 (hemoglobin degeri)

j. Postnatal 28. glinde tam kan sayim1 (hemoglobin degeri)

k. Postnatal 35. giinde tam kan sayimi (hemoglobin degeri)

1. Postnatal 35. giinden sonra ortalama hemoglobin degeri

m. Postkonsepsiyonel 36. haftada

i. Tam kan sayimi

ii. Retikiilosit

iii. Eritropetin

n. Postkonsepsiyonel 40. haftada

i. Tam kan sayimi

ii. Retikiilosit

iii. Eritropetin

0. Toplam transfiizyon sayisi
p- Toplam transfiizyon hacmi

r. Toplam flebotomi hacmi
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